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Roxithromycinの マ イコプラズマ肺炎に対す る臨床 的有用性の検討

中 村 俊 夫

聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院呼吸器内科*

(平成5年6月22日 受付 ・平成5年9月8日 受理)

血清学的にマイコプラズマ肺炎 と診断 された11症 例に対 し,新 しいマ クロライ ド系抗生物

質roxithromycin1錠150mg(力 価)を1日2回 投与 し,本 剤の有効性 と安全性にっいて検

討 した。全例において臨床症状 と臨床検査値の改善が得 られ,胸 部 レン トゲン写真上の浸潤影

も著明な吸収が認 められた。 また,治 療前 に37℃ 以上の発熱 を全例 に認めたが,9例 は3日

以内に解熱 し,残 りの2例 も14日 以 内に平熱化 した。臨床効果は,著 効が9例,有 効が2例

で,有 効率は100%(11/11)で あ った。安全性 については,発 疹 とGOTお よびGPT上 昇 の

臨床検査値異常が同一症例において認 められたが,い ずれも程度 は軽 く一過性 のものであっ

た。以上 より本剤 は臨床的検討によりマイコプラズマ肺炎に対 してきわめて有用 な抗生剤であ

ると考えられた。
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マイコプラズマ肺炎はいわゆる市中肺炎の20～30%を

占め,日 常診療にて遭遇する機会の多い疾患の一つであ

る。本肺炎では流行期の存在や激しい咳にもかかわらず喀

疾に乏しく,ま た白血球数の増加が目立たないなど,そ の

特徴的な病態から典型例では診断が容易であるが,一 般の

細菌性肺炎との鑑別が困難な症例 も少なくない1)。また,

本肺炎の起炎病原体であるMycoplasma Ppneumoniaeは 一

般細菌と異なり細胞壁を欠 くため,通 常の細菌感染症治療

に汎用される細胞壁合成阻害剤であるβ一1actam系 抗生物

質は無効である2)。

マイコプラズマ肺炎には蛋白合成阻害剤であるマクロラ

イド系あるいはテトラサイクリン系抗生剤が有効なことが

認められている3)。マクロライド系抗生物質の代表的薬剤

であるerythromycinはM.pmumoniaeに 対 し優れた抗

菌力を有するが,一 方酸に対して不安定であり,消 化管か

らの吸収性に安定性を欠 くという問題がある。このため,

血中濃度に個人差が大 きいという欠点がある。また,消 化

器症状の副作用頻度が高 く,こ のことが服薬コンプライア

ンスを悪化させるという難点がある3,。

フランス,ル セル・ユクラフ社で最近開発されたroxith-

romycinは,MPnemoniaeに 対 しerythromycinに 匹敵

する試験管内抗菌力を持つ14員 環マクロライド系抗生物

質である。本剤は吸収ならびに組織移行性に優れているこ

とから,erythromycinに 勝 るとも劣らない臨床効果が期

待される。今回著者はマイコプラズマ肺炎に対し本剤を投

与し,そ の臨床的有用性について検討を行ったので報告す

る。

1.対 象 と研究方法

(1)対 象

1991年9月 か ら1992年2月 までに聖マ リアンナ医

科大学横浜市西部病院呼吸器内科を咳徽 ・発熱などの

呼吸器感染症状 にて受診 し,胸 部 レントゲン写真およ

び臨床検査成績か らマイコプラズマ肺炎を疑われ,マ

イコプラズマに対する血清抗体価の上昇からマイコプ

ラズマ肺炎 と診断された11例 を対象 とした。

(2)マ イコプラズマ肺炎の診断基準

確定診断は,補 体結合反応(CF)と 間接赤血球凝

集反応(IHA)に も とつい て行 った。すなわち患者

の抗体価がペア血清では回復期に急性期の4倍 以上の

上昇 を示 した場合,シ ングル血清で はCF抗 体価 は

64倍 以上,IHAは320倍 以 上 を示 した場合 を陽性 と

した1,2)。

マイコプラズマ肺炎の重症度 は,自 覚症状,他 覚所

見 を参考に,重 症,中 等症,軽 症の3段 階に判定 し

た。

(3)投 与 方法

Roxithromycinの150mg(力 価)錠 を用い,投 与

量は1回150mgを 朝 ・夕の2回 とした。投与期間は

最長で も14日 まで とした。なお,本 薬 剤の効果判定

に影響 をおよぼす恐れのあるステロイ ド剤や非ステロ
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イ ド性消炎鎮痛剤は一切使用 しなかった。

(4)効 果判定基準

臨床効果の判定は,咳 蹴,発 熱,胸 部 ラ音などの臨

床症状 および白血球数,CRP,赤 沈 値,胸 部X線 写

真 などの推移に もとついて行 うこととした。す なわ

ち,本 剤投与後3日 以内に解熱 したものを著効,4～7

日で自覚症状および他覚所見の改善 あるいは正常化 し

たものを有効,7日 以降 も改善がみられない場合は無

効と判断することとした。

(5)安 全性

Roxithromycin投 与 後の 自覚症状 および他覚所見

を観察 し,副 作用の出現の有無を検討 した。 また,本

剤投与前後に末梢血一般検査,生 化学検査,尿 検査を

施行 し,異 常値の出現の有無 を検討 した。

II.成 績

Roxithromycinを 投与 し,そ の効 果が評価可能で

あったマイコプラズマ肺炎症例 をTable1に 示 した。

評価可能症例 は11例 であった。症例の年齢分布 は16

～44歳,平 均年齢 は28 .8歳 で あ り,男 女比 は2対9

であった。投与期間 は7～14日,平 均11.3日 で あっ

た。肺炎の重症度 は,軽 症1例,中 等症7例,重 症3

例 であった。11例 中1例 に合併症 としてア トピー性

皮膚炎を認めた以外に,基 礎疾患,合 併症を有す る症

例 はなかった。

全例で臨床症状 と臨床検査値の改善が得 られ,胸 部

レン トゲ ン写真上の浸潤影 も著明 な吸収 が認 められ

た。Roxithromycinの 臨 床効 果 は,著 効 が9例,有

効 が2例 で,著 効 率81.8%(9/11),有 効 率100%

(11/11)で あ った。(Table2)。 全例 で治療前 に37℃

以上の発熱 を認めたが,9例 は3日 以内に解熱 し,残

りの2例 も14日 以 内 に平熱 化 した。全例 でroxith-

romycin投 与 前 に喀疾培養検 査 を施行 したが,有 意

の起 炎菌 と考 え られ る細 菌 は検 出 され なか っ た。

DNAプ ロー ブ法 を用い たM,pnmmoniaeの 検 出 を

5例 で行ったが,陽 性 は2例 で,3例 が陰性 であっ

た。

全例で胸部 レン トゲ ン写真上の陰影の改善が得 られ

た。 うち6例 では陰影 は完全 に吸収 したが,5例 は投

与終了時点でも痕跡程度で はあるが陰影が残存 した。

CRPの 上昇 も全例 に認めたが,投 与後 にはすべて正

常化 した。赤沈 の充進 は10例 に認めたが,投 与後 に

は全例で改善が得 られた。

安全性について は.発 疹 とGOTお よびGPTの 上

昇の臨床検査値異常が同一症例 において,投 与8日 目

に認められた。いずれも程度 は軽 く,roxithromycin

の投与中止により,症 状,検 査値 ともに改善 し,一 過

性の ものであった(Table3)。

m.考 察

Erythromycinの 誘 導体である新経ロマ クロライ ド

系抗生物質roxithromycinは,体 内動態の点で従来

の同系抗生物質に くらべ優 れた特徴 を持 つ。す なわ

ち,経 口投与により高い血中濃度が得 られ,か つ良好

な組織移行を示し,血 中半減期 も約7時 聞 と長い。 し

たがって,従 来のマクロライ ド系抗生物質に比較する

とおお よそ3分 の1の 量で十分 な臨床効果を発揮する

ことが報告 されて いる4》。 また,本 剤 のM.Pnmno-

niaeに 対 す るMICは0.0039～0.0625μ9/m1と

erythromycinに1管 程度劣 る ものの,josamycinに

匹敵す る優れた ものである5)。

今回,マ イコプラズマに対 し特異的な血清のCFも

しくはIHA抗 体 価 のいずれか または両者が陽性 で,

マ イコプラズマ肺炎 と診断 され た11症 例 にroxith-

romycinを 投 与 し,本 剤の有効性 と安全性 について

検討 した。その結果,全 例 で有効以上 の結果が得 ら

れ,有 効 率 は100%で あ り,invitroに お け るM.

Pnemoniaeに 対 す る本剤 の優れ たMICな らび に良

好な体内動態 を反映 した成績が得 られた。

マイコプラズマ肺炎に対する化学療法の有用性 に関

しては,josamycinを 用 いた谷本 らのきわめて優れた

成績 が報 告 され ている6)。彼 らは,有 熱症例全例 が

losamycin投 与2日 目には解熱 し,胸 部写真上の陰影

も全例で7日 以内に完全に吸収 した と報告 してい る。

しか し,同 じくjosamycinを 用 いた小林 らの検討で

は,今 回の著者 らの成績 とほぼ同等の結果が得られて

いる7)。また,Wenzelら は二重盲検 法 によ りeryth-

romycinとjosamycinの 有 用性 の比較検 討 を行 い,

両 薬剤間に治療効果上の優劣 は認められなかったと報

告 している8)。以上か ら,roxithromycinの マ イコプ

ラズマ肺炎に対する臨床的有効性 は,他 のマクロライ

ド系抗生剤 と遜色がないと判断される。

Table 2. Clinical efficacy of roxithromycin against mycoplasma pneumonia
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一 方
,本 剤 はその優れた体内勤態を反映 し,服 薬量

が他のマクロライ ド系抗生剤 に比べ約3分 の1と 少な

く,か つ服薬回数 も1日 に2回 である4)。すなわ ち,

服 薬コンプライアンスの面で,大 変優れた薬剤 といえ

る。また,安 全性 の面 で は,1例 にお い て発疹 と

GOTお よびGPTの 臨床検査値異常 を認 めたが,い

ずれも程度は軽 く,投 与中止 によ り速やかな改善 を認

めた。その他の副作用や臨床検査値の異常 は認 めず,

安全性の高い薬剤であるとの印象を受けた。

DNAプ ローべ法によ りマイコプラズマの検出を行

った症例 は5例 であるが,そ の陽性率 は40%(2/5)

とかなり低率であった。DNAプ ローべ法が陽性にな

るには,約2x104CFU/mlの 菌 数が必要 であるとい

われる。 したがって,血 清抗体価などから臨床的には

明 らかにマイコプラズマ肺炎 と診断 される症例で も,

DNAプ ローべ法が陰性 となるケースが存在 す る9)。

今回の著者 らの結果 も本法の限界 を示唆するものとい

える。

目的とするDNA断 片 のinvitroで の増幅 を可能 に

したpolymerase chain reaction(PCR)法 の導入 は,

DNAプ ローべ法の検出感度 を大幅 に改善することが

知 られてい る。最近石田 らは従来 のPCR法 よ りも

1,000倍 感度が高いnested-PCR法 を用い,培 養が陰

性の症例からもM.pneumoniaeを 検 出す ることが可

能であり,か つ従来の血清学的診断法 との一致率がき

わめて高いことを報告している10)。本 法が普及 しM.

Pneumoniaeの 検 出感度 が改善 され る ことが望 まれ

る。

以上,本 剤 は重篤な副作用 もな く,臨 床的にはマイ

コプラズマ肺炎に対 してきわめて有用な抗生剤である

と考えられた。
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Therapeutic efficacy of roxithromycin in the therapy of

Mycoplasma pneumoniae pneumonia

Toshio Nakamura

Department of Internal Medicine, Yokohama City Seibu Hospital,

St. Marianna University, Yokohama, Japan

Roxithromycin is a new macrolide antibiotic which is superior to the existing macrolide antibiotics
in absorption and tissue concentration. In the present study, the clinical efficacy of roxithromycin in
Mycoplasma pneumoniae pneumonia was assessed in 11 patients. Patients were treated with roxith-
romycin in a dosage of 300 mg daily for 7 to 14 days. The clinical response was "excellent" in 9 cases
and "good" in 2. The overall efficacy rate was 100% (11/11). Side effects consisted of skin rash and
mild elevation of serum GOT/GPT in one case. Based on these results, we conclude that roxith-
romycin is one of the most useful macrolide agents for Mycoplasma pneumoniae pneumonia.


