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T-3262を 急性 あるいは慢性 の呼吸器感染症18例 に単独使用 した。14例 は何 らか の基礎疾患 を

有す る患者であったが,臨 床効果は,著 効2例,有 効8例,や や有効7例,無 効1例 で,有 効率(著

効+有 効)は18例 中10例,55.6%で あ った。細菌学的効果は判定不能 の11例 を除 き,消 失5

例,減 少1例,不 変1例 であった。副作用 は,下 痢,悪 心 を各1例 に見たが,何 れ も軽症 であ った。

本剤 の投与に関連 した臨床検査値 の異常は認めなか った0

有効率は比較的低 かったが,こ れは対 象症例 の多 くが,慢 性気道疾患 などの比較的重度 の何 らか

の基礎疾患を有す る症例が多いため と考 え られ,本 剤 は軽症,中 等症の 呼吸器感染症の治療 に も有

用 であ ると考える。
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新 た に富 山 化 学 工 業(株)で 開 発 され たT-3262は,

Fig1の 構造 を 有 す る ピ リ ドソ カル ボ ン酸 系 の 新 抗 菌 物

質 で,幅 広 い 抗 菌 ス ペ ク トラ ムを 有 し,特 にStaphylo-

coccus aureus (S.aureus), Streptococcusな ど の グ

ラム陽 性 菌,ブ ドウ糖 非 発 酵 グ ラ ム 陰 性 桿 菌 やPepto-

streptococcus, Bacteroi4es fragilis (B.fragilis)な

どの嫌 気 性菌 に対 して,従 来 の ピ リ ドソ カル ボ ン酸 系 抗

菌 剤 よ り強 い 抗 菌 力 を 有 し て い るi)。 そ の作 用 は殺 菌 的

(•})-7-(3-amino-1-pyrrolidinyl)-6-fluoro-1-(2, 4-difluo-

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

boxylic acid p-toluenesulfonate hydrate

C19H15F3N4O3•EC7H8O3S•EH2O

M W 594.56

Fig. 1. Chemical structure of T-3262.

であ り,マ ウス実験的感染症に お い て,in vitro効 果

と同様の優れたin vivo効 果が認め られ ている1)。

今回,私 どもは呼吸器 感染症 の20例 に本剤 を投与 し,

その治療 効果および安全性 を検討す る機会 を得たので,

そ の成績 を報告す る。

I.対 象お よび方法

諸種 グラム陽性菌,グ ラム陰性菌 による呼吸器感染症

と診断 した成人症例20例 を対象 とし,本 剤 を投与 した

が,内1例 は投与開始以後再診な く,ま た1例 は適応外

投与(肺 結核)の ため各 々脱落例 と して解析対象か ら除

外 した。極めて重篤な症例,重 篤 な肝機能 腎機能障害

を有す る症例,妊 婦 授乳中 の婦人,ピ リ ドンカルボン

酸系抗菌剤 にア レルギ ーの既往 のあ る患者,て んか ん等

の痙攣性疾患 の既往 のあ る患者は除外 した。

対象 と なった感 染症(Table 1)は,急 性気管支炎6

例,慢 性気管支炎 の急性増悪4例,気 管支拡張症 の急性

増悪3例,肺 気腫 の感染増悪1例,肺 炎4例 の計18例

で14例 は何 らか の基礎疾患 を有 して いた。 感染症 の

重症度は,軽 症4例,中 等症14例 であ り,外 来患者10
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Table 2. Clinical and bacteriological effect of T-3262

NF: normal flora NFLX: norfloxacin

例,入 院患者8例 であ る。

投与法 は,経 口投与 によ り,1回 量150mg, 300mg/

日が3例,450mg/日 が10例 で,1回 量300mg, 600mg/

日が4例 で,肺 癌に合併 した 肺炎 の1例 で は1日900

mgを6日 間 投与後,副 作用 のため減量 し1日600mg

を8日 間投与 した。投与期間 は14日 間 を原則 と したが,

経過に応 じて7日 間か ら28日 間投与 した。

臨床効果は 自他覚所 見の改善度,胸 部X線 所見の経過,

臨床検査値の推移な どを総合 して,著 効(比 較的短期間

での 自他覚所見,検 査所見 な どの 改善),有 効(自 他覚

所見,検 査所見 な どの 改善),や や有効(自 他覚所見,

検査所見な どの部分的改善),無 効(自 他覚 所見,検 査

所見 などの 部分的改善な し),不 明の5段 階 で 判定 した

(Table 2)。 本剤投与前後 に各種 の臨床検査 を行 い,そ

の成績をTable 3に 一覧 した。

II.成 績

1)臨 床効果(Table 2)

本剤を投与 した18例 の治療効果は,著 効2例,有 効

8例,や や有効7例,無 効1例 で,有 効 率(著 効+有

効)は55.6%で あ った。

以下に数例 の症例 の経過 を略述す る。

症例15 T.S. 61歳,男 性。 肺気腫 に合併 した 気管

支肺炎,著 効例。

肺気腫にて治療中,膿 性痰の増加,呼 吸不全 の悪化 を

来 し,胸 部X線 上右下野外側に浸潤影を認め,気 管支肺

炎 と診断,本 剤を1回150mg,1日3回,14日 間投与

したo投 与 前 の 喀 痰 よ りSaureus(廾)が 分離 され

た0投 与5日 目よ り咳嗽,喀 痰量 の減少,肺 理学的所 見

の改善が見 られ,8日 目の 喀 痰 培 養ではS.aureusは

陰性化 した。14日 目の胸部X線 では,浸 潤影は消失 して

お り,本 剤投与に よ り比較的早期 に改善 した と考 え,著

効 と判定 した。

症例5 J.Y. 54歳,男 性。 急性 気管支炎,右 胸郭成

形術を伴 う陳旧性肺結核,気 管支喘息,糖 尿病合併,著

効例。気管支喘息にて入院治療中,膿 性疾 の増加 を併 う

喘息発作の悪化,肺 性心を来 し,下 気道感染に伴 う急性

増悪 と診断。本剤 を1回150mg,1日2回,16日 間投

与 した。投与前 の喀痰 よ り,Pseudmonas aeruginosa

(十)分 離,分 離菌はNFLX,OFLXに 感 受 性 で あっ

た。投与開始7日 目よ り,咳 嗽,喀 痰量 の減少,呼 吸 困

難,チ アノーゼの改善が見 られ,喘 息発作 も治療 を変更

す ることな く軽快 した。 治 療 終 了 時 の 喀 痰 検 査 は,
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Table 3. Laboratory findings before (B) and after (A) T-3262 chemotherapy

* Abnormal findings (Al-P
, LDH)

No abnormal findings on laboratory data were detectable with T-3262 treatment.
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normalnoraで,Paeru8inosaは 除菌され た。治療 前

後の臨床検査値上,感 染症 を示唆 する炎症所見 に乏 しい

が,緑 膿菌の下気道感染 に伴 う喘息 の急性増悪 と考 えら

れ,細 菌学的効果及 び臨床経過か ら著効 と判定 した。

症例1M.N.75歳,女 性。急性気管支炎,有 効例。

4日 間持続する咳嗽,発 熱を主訴 に受診,胸 部X線 上

異常陰影は認められ ないが,聴 診上湿性 ラ音を聴取 し,

急性気管支炎 と診断,本 剤を1回300mg,1日2回,

7日 間投与 した。投与前 の喀痰 よ りHaemophilus inf-

uenzae(H.influenzae)を 分離 し た。 投与8日 目の再

受診時には,発 熱,咳 嗽は軽快 し,湿 性 ラ音 も認め られ

ない。また,喀 痰培養 でもH.influenzaeは 消失 した。

本症例の感 染症は比較的軽症 と思 わ れ,有 効 と判定 し

た。

症例3S.K.81歳,男 性。急性気管支炎,有 効例。

湿性咳嗽,微 熱,食 思不振を訴 えて来院。胸部X線 上,

両側下肺野の肺紋理 の増強が見 られ,聴 診上 も湿性 ラ音

が聴取され,急 性気管 支炎 と診断 した。本剤 を1回150

mg,1日3回,10日 間投与 した。投与前 の喀痰培養 に

て,Streptococcus pneumoniae(S.pneumoniae)(+)

を分離 した。投与3日 目には発熱 も軽快 し,6日 目には,

咳,痰 ともほぼ消失,11日 目の胸 部X線 所見は肺紋理増

強は改善 してお り,有 効 と判定 し,治 療 を終了 した。

症例141.A.78歳,女 性。 慢性肺気腫感染増悪,

やや有効例。

慢性肺気腫にて入院加療中,発 熱 咳嗽,喘 鳴を伴 う

呼吸困難な ど自他覚所見の悪化を認 め,感 染に伴 う急性

増悪と診断 し,本 剤 を1回150mg,1日2回,11日 間

投与 した。 本剤投与開始以後 も呼吸困難,喘 鳴は持 続 し

たが,咳 嗽は3日 で消失 し9日 目よ り微熱が軽快 した。

喀痰は 当初 より喀 出されず,細 菌検査 は出来なかった。

本例においては,治 療前の諸検査値に炎症 を示唆 する異

常値に乏 しく,下 気道感染症 と断定 し得ないが,上 記 の

ように,気 道感染症 と診断 し得 る自他覚所見 を認 め,本

剤投与以後 も比較的長期間微熱 が持続 したため,や や有

効 と判定 した。

症例16Y.H.46歳,女 性。 全 身 性 紅斑 性 狼 瘡

(SLE)に 合併 した肺炎,無 効例。

約1ヶ 月間持続す る微熱,湿 性咳嗽 のため受 診,胸 部

X線 上,左 下肺野に浸潤影を認 め,肺 炎 と診断 した。 本

剤を1回150mg,1日3回,11日 間投与 した。投 与前

の喀痰細菌検査は常在菌叢のみであった。 しか し,当 初

よ り認 められた軽度の呼吸困難,胸 痛,湿 性咳嗽 な どの

自覚症状,微 熱お よび胸部X線 所見は何れ も改善が得 ら

れず,無 効 と判定 し,他 の抗生剤に変更 した。

2)細 菌学的効果

本 剤 投 与 前 の喀 痰 一 般 細 菌 検 査 で,原 因菌 と思 われ る

細 菌 を分 離 し 得 た 症 例 は,H.influenne 3例(No.1,

4,11),Pseudomonas aeruginosa (P.aeruginosa) 2

例(No.5,12),S.pneumoniae(No.3),Saureus

(No.15),Pseudomoms sp.(No.13)各1例 で,検 査

不 能 の1例(No.14)を 除 き,9例 は常 在 細 菌 のみ で あ

った 。 本 剤 投 与 後 の喀 痰 一 般 細 菌 検 査 は未 施 行 の5例 を

除 き,H.influenzaeの 減 少(卅 →+)の1例(No.11)

お よびP.aeruginosaの 増 悪(卅 →?)の1例(No.12)

の 他 は 常 在 細 菌 の み と な り,除 菌 率 はPseudomonas

sp.の1例(No.13)を 除 き,5/7(71.4%)で あ った 。

3)副 作 用 お よび 臨 床 検 査 値 の異 常

本 剤 の投 与 と関 連 のあ る と思 わ れ る 副 作用 が2例 に 見

られ た 。 症 例11で は,投 与4日 目 よ り,下 痢 が 出 現,

次 第 に悪 化 し,10日 目 に は水 様 便 とな っ た が,腹 痛 な ど

他 の症 状 は な く,感 染 症 の 自覚 症 状 の改 善 も得 られ た た

め,止 痢 剤 を 併 用 し,本 剤 の 投 与 を 継 続(15日 間)し

た 。 投 与 終 了 後4日 目に下 痢 は軽 快 した 。 ま た,症 例17

は 本 剤 を1回300mg,1日3回 投 与 した が,5日 目 よ

り悪 心 を来 し,1回300mg,1日2回 投 与 に 減 量 す る

と共 に,メ トク ロプ ロ ミ ドの 経 口投 与 を 併 用 し,11日

目以 後 軽 快 した 。 この2例 とも副 作 用 は 自覚 的 に は 軽症

で,継 続 投 与 可 能 であ っ た が,こ れ ら の副 作 用 は 本 剤 投

与 に 関 連 した もの と思 わ れ る。 本 剤 投 与 前 後 の臨 床 検 査

値 をTable3に 一 覧 した。 本 剤 投 与 に 関 連 のあ る と思

わ れ る検 査値 の 異 常 は 認 め られ な か った 。

III.考 按

T-3262新 薬 シ ンポ ジ ウム1)で は,解 析 対 象591例 の

各 種 呼 吸 器 感 染症 に 本 剤 が 投 与 され,1日 投 与 量 で は

300mgが184例,450mgが250例,600mgが103

例 で,私 共 の症 例 と同様,大 部 分 の 患 者 が この 投 与 量 で

治 療 され て い る。

各 種 呼 吸 器 疾 患 別 の 本 剤 の有 効 率 は,急 性 気 管 支 炎

83.6%,肺 炎85.4%,慢 性気 管 支 炎82.4%,気 管 支 拡

張 症66.2%,び ま ん性 汎 細 気管 支 炎56.5%な ど で あ

り,呼 吸 器 感 染 症 全 体 で は80.0%の 有 効 率 と報 告 され

て い る。 私 共 の症 例 の有 効 率 は55.6%で あ り,全 国 集

計 に比 べ か な り低 率 であ る が,全 国集 計 で も慢 性 の 下 気

道 感 染 症 例 では,先 に述 べ た よ うにか な り低 い有 効 率 と

な っ てお り,私 共 の症 例 の多 くが,各 種 の 基礎 疾 患 を 有

す る症 例 であ った 事 も有 効 率 の低 い一 因 と思 わ れ る。

一 方 分 離 菌 別 の 細 菌 学的 効 果 は
,本 剤 のin vitro

で の有 力 な 抗 菌 力 を 反 映 して,Saureus,100%,S.

pneumoniae 89.2%な ど グラ ム陽 性 菌 全 体 で89.9%,

Klebsiellasp.83.3%,H,influenzae 96.6% ,Bran-

hamella catarrhalis (B.cotarrhzalis) 100%,P.aeru-
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ginosa 22.8%な どグラム陰性菌全 体で74.3%で あ り,

原因菌 の分離 された症例全体では75.9%の 消失率 であ

り,P.aeruginosaな ど一部 のグラム陰性菌 を除 き,各

種 の気道感染症 の原因菌 に対す る本剤 の有効性が認め ら

れ ているi)。私共の症例で も,P.aeruginosaの1例 の

み無効 で,H.influenzaeの1例 は減少 し,他 の起炎菌

はすべ て消失 した。

本剤 は,全 国集計の段階で3,000例 を越え る症例 に投

与 されてい るが,副 作用 は88例,109件 み られ,肝 機

能障害を中心 とした臨床検査値異常は49例 で73件 と

報 告 され ている1)。

集計 された副作用 の主 なものは他の抗菌剤同様 で,腹

痛,下 痢,悪 心な どの消化器症状が70件,発 疹な どの

ア レルギー症状が23件,め まい,頭 痛 などの神経症状

が13件 な どで あ る1)。私共 の症例 でも,下 痢 悪心の

各1例 が見 られ たが,何 れ も重度 ではな く,本 剤 の継続

投与 が可能 であ った。 また,本 剤投与に関連 した臨床検

査値 の異常 は認め られ なか った。以上 のこ とよ り,緑 膿

菌 な ど一部 のグラム陰性菌の 感染が 疑 わ れ る症例を除

き,各 種 の基礎疾患を有す る軽症,中 等症 の呼吸器感染

症 に対 して も,本 剤の有用性 が期待 し得 ると思われ る。
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T-3262, a new derivative of pyridone-carboxylate, was used in the treatment of 18 patients with
acute or chronic respiratory infections, of whom 14 suffered from various underlying disorders.

The clinical effects were excellent in 2 cases, good in 8, fair in 7 and poor in 1, and the efficacy
rate was 55. 6%.

The bacteriological effect was; eradication in 5 cases, decrease in 1 and unchanged in I.
Mild diarrhea and nausea, presumably as side effects, were observed in one caseeach. No abnormal

finding in laboratory data was observed during or after treatment with T-3262.
Our results suggest that this agent is useful for the treatment cf mild ta moderate respiratory

infections in patients with various underlying disorders.


