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呼吸器感染症 に対す るazithromycin3日 間療 法 の

臨床 的有用 性 に関 す る研 究

宍戸春美 ・佐藤紘二 ・片 山弘文

国立療養所東京病院呼吸器科*

呼吸器 感染 症10例 を対 象 にazithromycin 250mgま た は500mgの1日1回,3日 間 療 法 の臨床 的

有 用性 を検討 した。 細菌 学 的 に は,起 炎菌 と判定 され たEnterobacter agglomerans,Enterobacte

cloacae,Haemophilus influenzaeの3株 は消失 したが,Klebsiellaoxytocaは 減 少 に留 ま った。 臨床 的

な有効率 は80.0%で あ った。副作 用 は認 め られ なか ったが,1例 にγ-GTPの 軽 度上昇 を認 め た。
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Azithromycin(AZM)は 云わゆるニューマクロライ ド系

抗菌薬のひ とつであ り,erythromycin(EM)の14員 環ラ

ク トンにメチル置換窒素 を導入 し,15員 環 とした胃酸

に安定なアザライ ド系マクロライ ドとして最初に開発 さ

れた薬剤である。本剤の抗菌スペク トラムは従来のマク

ロライ ドと類似 しているほか,特 にHaemphilus influen-

zae等のグラム陰性菌に対 して,EMよ り強い抗菌活性 を

有 している1)。また,経 口投与 した場合で も吸収率が高

く組織内移行に優れ,各 臓器の組織内濃度は血中濃度 よ

り著 しく高 く,扁 桃,肺 臓等の組織内濃度が長時間(56

～76時 間)維 持 されることも報告 されている2)。以上の

ような特徴か らAZMの 呼吸器感染症 に対する有用性 は,

他のマクロライ ドよりも高いと期待 された。

今回,私 共はAZM 250mgま たは500mgを10例 の呼吸

器感染症 に対 して1日1回,3日 間投与 し,本 剤の有用性

を検討 したので報告する。

I.対 象及び方法

本試験の実施 に先立ち,患 者本人に試験薬剤及び試験

内容 を説明 し,自 由意思による同意を得たうえで実施 し

た。

1.臨 床的有用性の評価

1)対 象症例

1993年(平 成5年)1月 か ら同年8月 までの間に,国 立

療養所東京病院呼吸器科 を受診 した入院 または外来の

呼吸器感染症 の患者10例(咽 頭炎1例,急 性気管支炎2

例,慢 性気管支炎の急性増悪4例,気 管支拡張症3例)

を対象 とした。年齢は30歳 か ら75歳(平 均62.9歳)で あっ

た。

2)投 与方法及び投与量

全症例 において1日1回,食 後 に1回250mg(1例)ま た

は500mg(9例)を3日 間投与 した。

3)臨 床効果判定基準

起炎菌の消長,自 覚症状,他 覚所見,臨 床検査所見等

に よる判定 規準3)に 基 づ き,著 効(excellent),有 効(good),

や や 有効(fair),無 効(poor)の4段 階で判 定 した。

4)副 作用 お よび臨床検 査値 の異常 変動

随伴症状 の詳 細 な観察 を行 うとと もに,血 液学 的検査,

生 化学 的検 査お よび尿検査 を実 施 し,副 作 用お よび臨床

検 査値 の異常変動 の有無 を検討 した。

II.成 績

1)臨 床 効果(Table 1,2)

本 剤 の 臨床効 果 は著効1例,有 効7例(250mg/日 投 与

の1例 を含 む),や や有 効2例 で あ り,有 効 率 は80.0%(8/

10)で あ った。

2)細 菌 学的効 果(Table3)

喀 痰 定量 培 養法 に よ り10例 中4例 におい て起炎菌 が推

定 され た。4例 の喀 痰 か ら分 離 され た グ ラム陰性 菌4株

に 対 す る 本 剤 の 細 菌 学 的 効 果 は,Enterobaeter

agglomerans1株,Enterobacter cloacae 1株,H.influenzae

1株 が 消 失 し,Klebsiella oxytoca 1株 は 減少 に留 った。

3)安 全性

本剤投 与前 後の 臨床検査 値 の推移 をTable4に 示 した。

副 作 用 は認 め られ ず,臨 床 検 査 値 の異 常 変 動 は症 例1

(250mg/日 投 与例)に γ-GTPの 軽 度 上昇 が 一過性 に認 め

られた。

III.考 察

AZMのin vitro抗 菌 力 か らみ た呼 吸 器 感染 症 に対 す る

有 用性 を考察 す る上 で 最 も重 要 な点 は,H.influenzaeに

対 す るin vitro抗菌 力 が これ までの マ クロラ イ ド薬 よ り格

段 に優 れ て い る1)こ とで あ る。今 回 の成績 で は,1症 例

で は あ るが,case No.7に お い て臨床 的 に確認 された。

本 症例 の起炎 菌 で あ るH.influenzaeの106接 種 時のMICは

EM3.13μg/ml,clarithromycin(CAM)3.13μg/mlで あ るの

に対 して,本 剤 のMICは0.78μg/mlと4倍 優 れていたこと

か らも裏 付 け られ た。 また,EMは 胃 酸 に対 して不安定

で経 口投 与 によって十 分 な吸収 が得 られず,そ のため血
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Table 1. Clinical results of 3 day azithromycin treatment

pulm. tbc: pulmonary tuberculosis NF: normal flora RHF: right-sided heart failure NT: not tested
AZM: azithromycin EM: erythromycin CAM: clarithromycin CCL: cefaclor

Table 2. Clinical efficacy of azithromycin

*: (excellent+
good)/total
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Table 3. Bacteriological efficacy of azithromycin

Table 4. Laboratory findings pre-and post-administration of azithromycin

NT: not tested

中濃度は症例 によってかな りばらつきがあったが,そ の

後 開発 されたroxithromycin(RXM),CAMは この問題に

ついては克服 された。AZMは 胃酸 に安定で吸収に優れ

るのみならず,マ クロファージ内のライソソームに選択

的に取込 まれることにより炎症部位へ直接運搬 され遊離

されるため,炎 症部位における有効濃度 も長時間維持 さ

れる4)。云 わば本剤 その ものが ドラッグデリバ リーシス

テムを有 している薬剤であ り,そ の薬物動態学的特徴に

よ り投与 日数 を3日 とすることが可能 となった。本剤の

3日 間投 与法 は,ニ ューマ クロライ ドであるCAM5)や

RXM6)の7日 間投与 と同等以上の有効性 を示 し,安 全性

でも問題はな く,臨 床的有用性の優れた短期間投与法に

な りうるものと考えられる。

以上 のように,AZMは 呼吸器感染症 に対 して優れた

有効性 と安全性 を有するニューマクロライ ドであること

が確認された。 さらに,本 剤はin vitroにおいて,マ クロ

ラ イ ド系 薬 剤 の 特 徴 で あ るMycoplasma,Chlamydia,

Legionellaに対 して も抗菌活性 を有 し7～9),また胃潰瘍や

慢 性胃炎の原因の1つ として最近注 目されているHelico-

bacter pyloriに対 しても抗菌活性 を示すことが報告10)され

ていることか ら,他 のマクロライ ド薬にはない有用性の

高い臨床応用が期待できる。

以上の成績 と考察か ら,AZMは 急性,慢 性を問わず,

呼吸器感染症に対 して有用性の高い薬剤であり,新 しい

臨床適用が期待で きる経口抗菌薬である と結論 される。
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Study on the clinical utility of 3-day treatment with azithromycin

against respiratory infection

Harumi Shishido, Koji Sato and Hirofumi Katayama

Tokyo National Chest Hospital

3-1-1 Takeoka, Kiyose 204, Japan

A clinical study on the utility of 3-day treatment with azithromycin at a dose of 250 or 500mg once a

day was carried out in 10 cases of respiratory infection. Microbiologically, 3 strains, Enterobacter

agglomerans, Enterobacter cloacae and Haemophilus influenzae, were successfully eradicated, but Klebsiella

oxytoca only decreased. All these strains were judged as the responsible pathogens. Thus the efficacy rate

was 80.0%. Although no adverse reaction was observed, slightly elevated ƒÁ-GTP was noted in 1 case.


