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T-3262の 臨 床 的 検 討

渡 辺 一 功 ・小 原 共 雄 ・浜 本 恒 男 ・池 本 秀 雄

順天堂大学医学部内科*

新たに富山化学工業(株)綜合研究所で開発された ピリドンカルボン酸系経口合成抗菌剤のT-3262

を呼吸器感染症11例 に投与 し,そ の臨床効果と副作用などについて検討 した。

対象症例は男性7例,女 性4例,年 齢分布は30歳 より77歳(平 均60.5歳)に および,疾 患

の内訳は急性気管支炎7例,肺 炎2例,感 染を伴 った気管支拡張症2例 の計11例 である。

投与方法は全例1回300mg,1日2回,食 後投与であ り,投 与日数は最短5日,最 長17日(平

均投与日数8.7日),総 投与量は3.09よ り10.29(平 均総投与量5.249)で あった。

臨床効果は著効1例,有 効10例 。 疾患別では急性気管支炎7例 中7例 有効,肺 炎2例 中著効1

例,有 効1例,感 染を伴った気管支拡張症2例 はともに有効であった。

細菌学的検討は11例 中8例 に喀痰培養を試み,イ ンフルエンザ菌(3例),黄 色 ブ ドウ球菌,

肺炎球菌,プ ランハメラ・カタラーリス,緑 膿菌を各1例 に分離 したが,全 例除菌可能であ り,菌

交代例は認めなかった。

副作用としての消化器症状,ア レルギー症状,中 枢神経症状などは全例認めず,ま た本剤投与に

よる臨床検査値の異常も認めなかった。
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近 年 新 た に 開発 され た ピ リ ドンカ ル ボ ン酸 系 の 経 口合

成 抗 菌剤(new quinolone)は,従 来 の 同 系 薬 剤 に 比 較

して 飛躍 的 にそ の抗 菌 ス ペ ク トル と抗 菌 活 性 を 増強 し,

さら に組 織 移 行 性 も極 め て 良好 で あ り,今 日各 種感 染症

に広 く使 用 され て い る。

T-3262は 富 山 化学 工 業(株)綜 合 研 究所 で開 発 され た

経 口用 合 成抗 菌 剤 で,Fig-1に そ の 化学 構 造 式 を 示 す よ

うに,1,8-ナ フチ リジ ソ環 の1,7位 にそ れ ぞ れ2,4-ジ

フル オ ロフ ェ,ル 基 及 び3-ア ミ ノ ピロ リジ ニル基 を有

す る新 しい ピ リ ドソカ ル ボ ソ酸 系 抗 菌 剤 で あ る。

本剤 は 殺 菌 的 作 用 を 示 し,invitroに お い て グ ラ ム

(•})-7-(3-amino-1-pyrrolidiny1)- 6-fluoro- 1-(2, 4-diffuo-

ropheny1)-1, 4-dihydro-4-oxo-1, 8-naphthyridine- 3-car-

boxylic acid F-toluenesulfonate hydrate

C19H15F3N403. C7H803S •E H2O

MW 594.56

Fig. 1. Chemical structure of T-3262.

陽性菌をはしめグラム陰性菌,嫌 気性菌に対し広範囲な

抗菌スペク トルを有 し,強 い抗菌力を示す。特にSta-

phylococcus aureus, Streptococcus, Enterococcus

などのグラム陽性菌,ブ ドウ糖非発酵グラム陰性桿菌,

Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis に対して従

来のピリドンカルボン酸系抗菌剤よ り強 い抗菌力 を示

す。

今回,我 々は呼吸器感染症々例11例 に本剤を使用す

る機会を得たので,そ の臨床成績,副 作用などについて

報告する。

I.対 象ならびに方法

対象患者は順天堂大学医学部内科におけるTable1に

示 した11例 の呼吸器感染症々例である。

男女比は男性7例,女 性4例,年 齢分布は30歳 より

77歳 におよび,平 均年齢は60.5歳 である。

対象疾患の内訳はTable1に 示すごとくで,急 性気

管支炎7例,肺 炎2例,感 染を伴った気管支拡張症2例

である。

本剤投与前にピリドンカルボン酸系抗菌剤,そ の他の

薬剤に対する薬剤アレルギー既往歴を問診 したのちに投

与を開始した。

投与方法は全例,1回300mg,1日2回,食 後に投

与 した。投与期間は最短5日,最 長17日 であ り,平 均
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投 与 日数 は8.7日,総 投 与 量 は3.09か ら最 大10.29

で,平 均 総投 与 量 は5.24gで あ った。

臨 床 効 果 の 判定 は 自 ・他 覚 症 状 の ほ か に,白 血 球 数,

CRP,赤 沈 値(Table2,3)な どの臨 床 成 績,ま た 気道

感 染 症 で は この 他 に喀 痰 中 起 炎菌 の 消 失 ない し減 少,肺

実 質 感 染症 で は胸 部X線 陰 影 の 消失 な い し縮 少な どを 参

考 に し て 総 合 的 に 判 断 し,著 効(Excellent),有 効

(Good),や や 有 効(Fair),無 効(Poor)と した 。

II.成 績

臨 床成 績 はTable 1に 示 す ご と く で,著 効1例,有

効10例 と全 例 有 効 以上 の成 績 で あ った 。 この理 由 の1

つ に は 今回 の対 象 症 例 に慢 性 気 管 支 炎,び ま ん性 汎 細 気

管支 炎 の症 例 が な く,ま た 緑 膿 菌 を 起 炎菌 とす る症 例 が

少 なか った こ とが考 え られ る。

疾 患 別 の成 績 は急 性 気 管 支 炎7例 は全 例 が 有 効,肺 炎

2例 は1例 が 著効,1例 が 有 効,感 染 を伴 った 気 管 支 拡

張 症 の2例 は とも に有 効 であ った。

細 菌 学 的 検討 は本 剤 投 与 前 に8例 に喀 痰 培 養 を試 み た

が,起 炎 菌 と考 え られ た も の は 症 例2のHaemophilus

infuenzae, Pseudomonas aeruginosa, Saureus,

症 例3のH. influengae, Streptococcus pneumoniae,

症 例6のH. influengae,症 例7のBranhamella catar-

rhalisの4例 で あ り,症 例4のEscherichiacoli,症

例5のPaeru8inosaは 起 炎 菌 とは しが た く,そ の 他

の3例 は正 常 細菌 叢 のみ であ った。T-3262の 投 与 に よ

り症 例2,3,7で は全 て除 菌 可 能 で あ っ た 。 症 例6で

は本 剤 投 与 後 喀痰 が消 失 した た め喀 痰 培 養 は施 行 で きな

か った が,除 菌 され た も の と考 え られ た 。 また 本 剤投 与

後 に菌 交 代 を きた した症 例 は なか った 。

III.副 作 用

本 剤 投 与 に 関連 す る と思 わ れ る発 熱,発 疹 嘔 気,嘔

吐,心 窩 部 痛,下 痢 な どの ア レル ギ ー症 状 お よび 消化 器

症 状,ま た,め ま い,ふ らつ き,不 眠 な ど の中 枢 神 経 系

の副 作 用 は全 例 に認 め られ なか った 。

血 液 生化 学 的 検 査 はTable2に 示 す ご と く で あ り,

本 剤投 与 前 後 で特 に肝 機 能,腎 機 能 に異 常 な変 動 を示 し

た症 例 は認 め なか った 。

末梢 血 液 検 査 はTable 3に 示 す が,本 剤 投 与 前 後 で

特 記す べ き変 動 は 認 め な か った 。

IV.考 按

ピ リ ドンカル ボ ン酸 系 抗 菌剤 の 歴 史 は1962年Win-

throp LaboratoriesのLESHER1)ら に よ り合成 された

nalidixic acidに 始 ま るが,そ の後 の開 発 に よ りpiro-

midic acid, pipemidic acidと 着 実 に 抗 菌 力 を 増 強 さ

せ て きて お り,1978年 以 後 は そ の 抗 菌 力 を飛 躍 的 に高

め た もの と してnorfloxacin, enoxacin, onoxacin,

ciprofloxain, NY-98な どが あ り,こ れ らの新 キ ノ ロ

ン剤 は いず れ も代 謝 的 安 定 性,抗 菌 スペ ク トル の顕 著 な

拡 大 を は じめ,い くつ か の特 徴 を 有 して い る2)。

T-3262は 富 山 化 学 工 業(株)綜 合 研 究 所 で開 発 され た新

規 の ピ リ ドンカル ボ ン酸 系 抗 菌剤 で,そ の 化学 構 造 式 は

Fig-1に 示 す ご と く1,8-ナ フチ リジ ン環 の1,7位 に各

々2,4-ジ フル オ ロフ ェニル 基 及 び3一 ア ミノ ピ ロ リジニ

ル 基 を有 して い る。

T-3262も グラ ム陽 性 菌 を は じめ グ ラ ム陰 性菌,嫌 気

性 菌 に対 し広 範 囲 な 抗 菌 スペ ク トル を 有 し,強 い抗 菌 力

を示 し,特 にSaureus(メ チ シ リン耐性Saureusを

含 む),Streptococcus, Enterococcusな どの グ ラム陽

性 菌,ブ ドウ糖 非 発 酵 グ ラム陰 性 桿 菌PePtostrePto-

coccus, B-fmgilisに 対 して 従 来 の ピ リ ドンカル ボ ン

Table 2. Laboratory findings before (B) and after (A) administration of T-3262 (1)
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Table 3. Laboratory findings before (B) and after (A) administration of T-3262 (2)

酸 系 抗 菌 剤 よ り強 い抗 菌 力 を示 し,さ ら に種 々 の薬 剤 耐

性 菌 に対 して も優 れ た抗 菌 力 を示 す 。

用 量 依 存的 に血 中濃 度 は上 昇 し,血 中半 減 期 は約4時

間 で,各 組 織 へ の移 行 も 良好 で,連 続 投 与 で も蓄 積 性 は

認 め られ て い な い。 また 本 剤 は経 口投 与 した 場 合,空 腹

時 よ り 食 後 の血 中 濃 度 が 高 く,主 と して 尿 中 に 排 泄 さ

れ る3)。

我 々 の11例 の 呼 吸 器 感 染 症 に対 す る臨 床成 績 は 軽 症

な い し中 等症 の症 例 が 多 か った が,急 性 気 管 支 炎7例 中

7例 有 効,肺 炎2例 中著 効1例,有 効1例,感 染 を 伴 っ

た 気 管支 拡 張 症2例 中2例 有 効 と全 例 有 効 以 上 の 成 績 で

あ った が,第34回 日本 化 学 療 法 学 会 東 日本 支 部 総 会 の

新薬 シ ンポ ジ ウ ム の内 科 領 域 で の成 績3)で は,呼 吸 器 感

染 症591例 中 著 効81例,有 効392例,や や 有 効68例,

無 効50例 で有 効 率 は80%(473/591)で あ った。

主 な 疾患 別 の 有 効 率 で は 肺 炎85.4%(82/96),急 性

気 管 支 炎83.6%(112/134),慢 性 気 管 支 炎82.4%(131/

159),び ま ん性 汎 細 気 管 支 炎56.5%(26/46),感 染 を

伴 った気 管 支 拡 張 症66.2%(51/77)の 成 績 で あ った 。

ま た 分離 菌 別 の 臨 床 効 果 はSaureus96%(24/25),

Spneumoniae 94.7% (36/38), H. influenzae 95 .7%

(88/92), B. catarrhalis 100% (15/15)と 高 く,P

aeru8inosaに は45.7%(37/81)の 成 績 で あ り,菌 消

失 率 もS. aureus 100%, S. pneumoniae 89.2%, E

influenzae 96.6%, B. catarrhalis 100% , P. aeru-

ginosa 224%の 成 績 で あ り,Paeru8imsaを 除 き

invitroの 成 績 を反 映 す る結 果 で あ った。 我 々の症 例 で

も検 出 したH. influemae, Spneumoniae, B. catar-

rhalis,Saureus,Paeru8inosaは 除 菌 可 能 で あ っ

た 。

副 作 用 に関 しては,我 々 の11例 の検 討 で は 自.他 覚

的 副 作 用,臨 床 検 査 値 の異 常 は 認 め なか った が,新 薬 シ

ンポ ジ ウ ム3>の 検 討 症 例3010例 で も,消 化 器 症 状2-3%

(70/3010),ア レル ギ ー 症 状0.8%(23/3010),中 枢

神 経 症 状0.6%(13/3010)な どが報 告 され て お り,臨

床 検 査 値 の 異 常 もGOT,GPT上 昇,好 酸 球 増 多が 主

な もの でそ の 頻 度 も0.8～1.6%と 比 較 的 少 なか っ た。

これ 迄 の 抗菌 剤 の 開 発 の 主 流 は β-ラ クタ ム剤 ,ア ミ

ノ配 糖 体系 抗 菌 剤 で あ った が,ピ リ ドソ カル ボ ン酸 系 の

開 発 は近 年 これ らを凌 駕 し て お り,T-3262も 呼 吸 器 感

染 症 を は じめ とす る感 染 症 に有 用 な抗 菌 剤 で あ るが,そ

の使 用 に際 して は同 系 の薬 剤 で も報 告 され て い る よ うな

副 作 用,薬 剤 間 相 互 作 用 に は 十 分 な 配 慮 が 必 要 で あ ろ

う。
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CLINICAL STUDY ON T-3262

KAZUYOSHI WATANABE, TOMOO KOHARA, TSUNEO HAMAMOTO

and HIDEO IKEMOTO

Department of Internal Medicine, School of Medicine, Juntendo University
3-1-3 Hongo, Bunkyo-ku, Tokyo 113, Japan

T-3262, a new quinolone, was developed by the Research Laboratory of Toyama Chemical Co., Ltd.
We carried out the present study to examine the clinical and side effects of T-3262 given to 11

patients with respiratory infection.
The subjects were 7 males and 4 females aged 30-77 years (mean 60.5 years). Diseases were acute

bronchitis in 7 cases, pneumonia in 2 and bronchiectasis with infection in 2.
The dosage of T-3262 was 300 mg twice a day for 5-17 days (mean 8.7 days), a total of 3.0-10.2g

(mean total dose 5.24g).
Clinically, the effect was excellent in 1 and good in 10 cases. Classified by diseases, T-3262 was

good in all 7 cases of acute bronchitis, excellent in 1 and good in 1 of 2 cases of pneumonia, and
good in both cases of bronchiectasis with infection. For the bacteriological examination, sputum
from 9 patients was cultured. Haemophilus influenzae (3), Staphylococcus aureus (1), Strepto-

coccus pneumoniae (1), Branhamella catarrhalis (1) and Pseudomonas aeruginosa (1) were isolated,
and after the administration all isolated microorganisms were be eradicated.

No side effects such as drug eruption, fever, nausea, vomiting or diarrhoea were observed and
laboratory values were normal before and after the administration of T-3262.


