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Cefatrizine(CFT)の 呼吸器 感染症に対す る治療 効果

大泉耕太郎 ・渡辺　彰 ・佐 々木昌子

斎藤園子 ・米本行範 ・今野　 淳

東北大学抗酸菌病研究所内科

Cefatrizine(以 下,CFTと 略 記)は ブ リス トル 社 で 開

発 され た 半 合 成 セ フ ァ μ スポ リン系 抗 生 物 質 で 経 口投 与

で 用 い られ る。 構 造 の 上 か らはCephaiexin(CEX)の

誘 導 体 で,ほ ぼ 同様 の抗 菌 スペ ク トラ ムを 有 す るが 試 験

管 内 抗 菌 力 はCEXの2倍 程 度 強 い1)。

抗 菌 ス ペ ク トラ ムの 上 か らStaphylococcus aureus,

Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae感

染 症 に 有 効 と考 え られ るが,Pseudomonas aeruginosa

感 染症 に 対 して は 無 効 と予 想 され る。

今 回,S, aureus, Klebsiella pn.,お よびPseudomo-

ms aerug.の 臨 床 分 離 株 に 対 す るCFTの 試 験 管 内抗

菌 力 を 観 察 す る と共 に,呼 吸 器 感 染 症 に 対 す る治 療 効 果

を 検 討 した の で 報 告 す る。

1.　 試 験 管 内抗 菌 力

日本 化学 療 法学 会 標 準 法 に よる寒 天 平 板 希 釈 法 で 本 剤

の最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 観 察 した。 成 績 はTable

1に 示 す とお りで あ る。 接 種 菌 液 に108ceils/mlの 濃

度 の もの を 用 い た場 合,S.mreusの 臨 床 分 離 株5株 は

3.12～12.5μg/mlのCFTで 発 育 阻 止 を 受 け,CEXで

は3.12～6.25μg/miの 濃 度 で 発 育 を阻 止 され た 。 接種

菌 液 濃 度 を106cells/mlに し た 際 のcFTのMICは

1.56～3.12μg/mlで あ り,CEXの そ れ は3.12μg/ml

で あ っ た 。Klebsiella pn.の 臨 床 分 離 株16株 に 対 す る

cFTお よびcExのMICは1.56μg/m1か ら ≧100

μg/m1と 広 範 囲 に亘 るが,こ れ らの株 の 半 数 は1.56～

12.5μg/mlの 濃 度 のCFTお よ びCEXで 発 育 阻 止 を

受 け た。 しか し残 る半 数 は,発 育 阻 止 に25μg/ml以 上

の 濃 度 を 要 し,CFT,CEXの い ず れ に も感 受 性 を欠 く

もので あった。

Pseudomonas aerug.の 臨床分離株7株 に対 して は,

CFTお よびCEX共 に抗菌力を示 さなか った。

II.　 治 療 成 績

呼吸器感 染症8例 にCFT29を1日4回 に分け経 口

投 与 し治療効果 を観察 した。効果 の判定は臨床症状 の改

善 の有無,喀 痰 中検出菌の 消長,赤 沈値お よび 白血球 数

の動 向,お よび胸部 レ線写真所見 の推移な どを勘 案 して

行 な った。

また肝,腎 機 能への影響 を観察 す るた め,血 清BUN

値,SGOT,SGPT値,ア ルカ リフ ォスフ ァターゼ値を

使用前後で 比較 した。

治療効果 観察 の対象 と した 呼吸器感 染症8例 の 内訳

は,原 発性肺化膿 症1例,肺 炎4例(う ち1例 は糖尿病

合併),お よび気管支拡 張症,間 質性肺臓 炎,気 管支喘

息に 併発 した続発性呼 吸器感染症 が 各1例 ず つ で あ っ

た。

これ らの症例 に 対 しCFTを 投与 した 期間 は最 短9

日,最 長61日 で,投 与総 量の最少量 は18g,最 多量は

122gに 及 んだ。

各症例 に対す るCFTの 治療 効果 はTable 2に 示 し

た とお りであ った。

症 例138歳,女 性 で咽頭 痛 と共に発熱,某 医に よ り

マ クロライ ド系薬剤 の経 口投与 を受けたが症状改善 せず

咳が増強 した。 発症4日 後 に胸 部 レ線写真を撮 り右上野

の陰影 を指 摘 され,右 肺炎 の診断 を受けた。ひき続 き外来

でCEZ 0.59筋 注1日2回 を4日 間,次 い でAKM

200mg筋 注1日2回,Minocycline 200mg/Hの 投 与

Table 1 Distribution of susceptibilities of clinical isolates to CFT and CEX
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を受け4日 後に解熱,レ 線像 もやや改善 した。 しか し数

日後に再び咳,痰 な どの症状 が出現 し,レ 線写真 上,右

上 野の陰影に加 えて左下野 にも新た に 陰 影 の 出現 を み

たので当科を紹介 され入院 した。 入院時,発 熱 はな く,

咳,痰,背 部痛を主訴 とし,胸 部 レ線写真上,右 上野の

浸潤巣お よび左下野 に透亮像 を伴 う浸 潤 巣 を認 め肺 化

膿症 と診断 され た。 赤 沈1時 間 値92mm,白 血 球 数

8,000で あ った。 入院前 に 化 学 療 法 を 施 行 さ れ て い

たので起因菌は 不明 で あ っ た が,入 院時 の喀痰培 養で

Diploeoccyspn.が 多量 に検出された。

CFT29の 経 口投与 を 開始 し,5日 目に49に 増量

して2日 間投与,以 後再 び2gに 減 じて13日 間,計

20日 間投 与 した。 治療 開始3日 目に 赤沈1時 間値 は

51mm,8日 目に24mmと 改善,入 院時検 出 され た

DiplococcusはCFT投 与3日 目に消失 し,以 後 はいず

れ もa-Streptococcusが 検 出されるだけ とな った。胸 部

レ線所 見は投与1週 目で著 明に改善 し,右 上野 の浸潤性

陰影 は消褪,左 下野には小浸潤巣 が残存 す るだけ で透亮

像 は消失 した。 投与12日 目には レ線像 は さらに改善 し

右 上野の陰影は索状 とな り,左 下 野には小斑点状 の硬化

性 陰影を残すだけ とな った。CFTを20日 間,計449

使用 し軽快 退院 し,肺 化膿症 の症 例に対 し本剤が著効 を

奏 した例 と判定された。

症 例2糖 尿病を合併 した右中葉肺炎で,56歳 の男

性。 咳,痰,38℃ 台 の発熱 を もって 発症。 放置 してい

た ところ右側胸部か ら前胸 部にかけて胸痛 を覚 える よう

にな り,発 症か ら2週 後 に某 医を受診。糖尿病兼 右中葉

肺 炎 と診断されて入院。治療 に よ り症状は軽減 したが レ

線所 見の改善をみな いで,発 症 後約4週 目に本院 に転入

院 した。 転入院時,体 温 は平 熱,赤 沈値は1時 間83mm

と亢進,白 血球数正常,胸 部 レ線上,右 下野内側 に心 陰

影 に接 して底辺を有す る楔形陰影 を認めた.既 に化学療

法歴 を有す るので起因菌 の推定 は不能 であ るが,転 入院

時 の喀痰か らはDiplococcusが 検 出 さ れ た。CFT29

の 経 口投与開始後,自 覚症状 も漸 次軽快,喀 痰中 のDi-

plococcusも 消失 した。投 与1週 目に は赤沈1時 間値17

mmと 改善 した。 胸部 レ線上右下野内側 にみ られた陰

影 の うち浸潤陰影 は消褪 したが,無 気肺様陰影 は一 部残

存 した。 この例 はCFT29を3週 間投与 し,自 覚症 状,

赤沈値,レ 線像 の改善 お よび 喀痰中 か らDiplococcus

の消失をみた ので有効例 と判定された。

症例349歳 の男性で,咳 を伴った感 冒様 の症 状が

あ り,某 医 の下 に通院 治療を受けていたが症状軽快 せず,

胸部 レ線写真撮影 を行なった ところ右上野 に陰影 を認め

た ので,右 肺炎 として他病院を紹介 されて入院。治療 を

受 けたが咳が増強,レ 線所 見の改善 も顕著 でないので発

症後約3週 目に本院に転入院 した。 転入院時,咳 を主訴

とし体温 は平熱,白 血球数正常,赤 沈1時 間値 も5mm

と急性 炎症症 状は既に鎮静 していた。入院時 の喀痰 か ら

KlebsiellaPn.が 検 出された。転入院後 約1週 間Heta-

ciiiin29の 経 口投与 を受け,次 い でCFT29の 投 与

に切 り換 えた。CFT投 与 開始 後,喀 痰 中検 出菌 は,い

ったん α-Streptococcusと な っ た が,3週 目お よび4

週 目にそれぞれKlebsiellaPn.が 検出 され た。胸 部 レ線

所見 の推 移 を み る と,CFT投 与開始時に残存 していた

右上野 の陰影は消褪 し索状 陰影 を残すだけ となった。 こ

の例では レ線像 の改善な どか ら臨床的効果は認 め られた

が細菌学的 には無効であ った。

症例4 30歳 の主婦 で,入 院1週 間前 か ら咳,微

熱,関 節痛 があった。某医 を受診 し左肺野 の陰影 を指摘

され本院外来 を訪れた。左肺 炎 として即 日入院。 入院 前

日に38.5℃ の発熱があ ったが入院時は平熱 で咳は中等

度,少 量 の喀痰 を認めた。胸 部 レ線上,左 中下肺 野に淡

い 浸潤陰影 を 認 め,赤 沈1時 間値45mm,白 血 球数

7,100で 喀痰か らDiplococcuspn.が 検 出されたQCFT

投 与開始後5日 目に赤沈1時 間値20mmと 改善,11日

目には8mmと 正常化 した。 投 与後11日 目の喀 痰か

らDiplococcus pn.は 検 出されな くな っ た。 投 与1週

目頃か ら咳,痰 な どの臨床症 状はほぼ完全 に軽快 し,胸

部 レ線所 見上 も,8日 目には左 中下野の陰影 は消褪の傾

向を示 し,11日 目に は ほ とん ど消失 した。 以上 か ら

CFTの 有効 例 と判定 され た。

症例5 66歳 の女性 で,悪 感戦懐を もって発症,翌

日か ら咳,痰,胸 痛,38℃ 台の発熱をみた。

某医 を受診 し,胸 部 レ線上,左 下野外側 の陰影 を指摘

され,肺 炎の診断 の下 にABPCの 投与を受け た。 いっ

たん 自他覚症 状は改善 したが10日 目頃か ら再 び発熱を

み るよ うになった。第2回 目の発熱か ら2週 目に本院に

入院 した。 入院時体温 は37.1℃,赤 沈1時 間値36mm,

白血球数5,600,喀 痰 か らKlebsiellapu.を 検 出,胸

部 レ線上,左 下野外側 に陰影 を認めた。

CFT投 与開始後4日 目に赤沈1時 間値 は45mm,2

週 目に33mm,3週 お よび4週 目にそれぞれ43お よび

45mmで 正常化 をみ なかった。 喀痰 中細菌 は投与4日

目に再 度Klebsiella pn.が,19日 目に はDiplococcus

が検 出されたが,さ らに1週 投与を続け た時点では これ

らのいずれ もが消失 し α-Stroptococcusだ け となった。

左下 野の陰影は漸次縮少 したが4週 目にも無気肺様陰影

が残存 し レ線所見 の改善 は著明では なか った。 この例で

は赤沈値 の正常化 をみず,レ 線所見 の改善 も著 明でな く

臨床効果 は軽度であ ったが,Klebsiellaの 消失 をみた こ

とか ら細菌 学的には有効 と判定 された。
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症例6気 管支拡張症 に肺 炎 を 併発 した例 で57歳

の女性。数 ヵ月前か ら咳,痰 と共に発熱 をみ数 日で治癒

す るとい う経 過を反覆 した症 例で,前 記 の症 状を主訴 に

来院。胸 部 レ線上,左 下 野外側に類円形 の浸潤 巣を認め た.

体温 は37～37.2℃,赤 沈1時 間値44mm,喀 痰か らDi-

plococcusが 純培養 に検出された。 入院 後約2週 間CEX

の投与 を受けたが咳,痰 な どの症状 が改善 せず,喀 痰 中

のDiploeeecusも 消失 しなか った。

CFTに 切 り換 え た が,赤 沈値 だけは既 に1時 間17

mmと 改善 していた。CFT投 与後1週 目の レ線写真で

は類円形 の浸潤巣 は著明に縮少 し,4週 目にはさ らに改

善 した。 喀痰 中細菌 の推移を みる と,CFT使 用開始時

に検出 され たDiPlococcusは 投与10日 目 に も検出さ

れ た。2週 目か らCEZ29の 点 滴静注を 同時 に行なっ

た。CEZ併 用 開始 後2日 目の喀痰 か らはKlebsiellapn.

が検出されたが,併 用療 法を さらに2週 間継続 した結 果,

Klebsiellaの 消失をみ た。

経過 の途 中で施行 した左気管支造影 の結 果,類 円形 浸

潤巣 は舌葉に存在 し,Ba,B5に 炎症性 の変化を認め た。

またB10に も軽度 の気 管支拡張所見 を認 めたOCFTを

約2ヵ 月使用 し,レ 線所 見上該部に索状陰影 を残すだけ

とな り軽快退 院 した。 この例 ではCFTとCEZの 長期

併用投与 に よ り治癒 した例 で,CFTの 単独 投与に よる

効果 は判定不 能であった。

症例772歳 の男性。3年 程 前か ら階段 の昇降時な

どに息切れ を覚 えるよ うに な っ た。 約3週 間前に39℃

の発熱 をみ,喀 痰量 の増加 と息切れ の増強 をみた.某 医

を受診 し胸部 レ線上 の異常 を指摘 され肺炎 として治療を

受け ていたが,自 覚症状 がやや改善 しただけ で レ線像の

改善 をみず 本院 を受診,直 ちに入院 した。

入院 時体温は平熱,咳 は軽度,喀 痰 は1日 数 コ,軽 度

の息切れ を訴 え るが チア ノーゼ を 認 め な い。 胸部 レ線

上,全 肺 野,と くに両上 野お よび左下野 に密に網状お よ

び小斑点状 の陰影を認 めた。肺 機能検査 の結 果,肺 活量

94%,1秒 率66%,安 静 時Dco 11.6imi/min/mmHg

(53%)で あった。 動 脈血 ガス分析 ではPao275.5mm

Hg,Paco237mmHgで あった。 赤沈値 は26mmと

軽度に 亢進,白 血球数 は10,600と 増多,喀 痰中 か ら

Haemophilus influenzae力 二検出 され た。 入院後,間 質性

肺炎 にH.influeuz6e感 染が加 わった もの として,CFT

2g投 与 を開始 した。10日 間使用 し,赤 沈1時 間値 は

25mmと 依然軽度 に亢進,白 血球数 は5,900と 正常化

した。 喀痰中 のH.influenzaeは 消失 した。 レ線像 は不

変 であった。 この後ABPCに 切 り換 えたが レ線像 は不

変 で,ス テ ロイ ド剤 の使用に よ り初め て改 善をみた。 同

時 にPao2は76mmHgか ら96mmHgに 改善 した。

この例では急性炎症症状 の改善 とH.influenzaeの 消失

をみた ことか らCFTの 有効例 と考 えられ た。

症 例8気 管支喘 息に肺 炎を併発 した例 で,41歳 の男

性。 患者は8年 程 前か ら主 として冬 期に喘 息発作を認め

ていた。入院2週 間前か ら37℃ 台 の発熱,咳,痰 と共に

右胸痛 を覚 える よ うにな った.発 症1週 目に某医受診,

レ線上陰影 を指摘 され 当科 を紹介 され入院 した.入 院時

体温 は平熱,赤 沈1時 間値83mm,白 血球数は正常範

囲 内,胸 部 レ線上 で右 中下 野内側に陰影を認め た。喀痰

中細菌 はnormal floraで 起 因菌を推定 し得 なかつ た。

入院後SBPCを1週 間使用 した 時点 で 皮膚発疹 をみた

ので,CFT29の 投 与に切 り換 えた。CFT投 与開始直

前 の赤沈1時 間値は93mm,喀 痰か らは α-Streptoco-

ccusが 検 出され ただけ で あ っ た。投 与開始後6日 で赤

沈値 は27mmと 改善,咳 も軽減 した。 計33日 間CFT

2g投 与 し,レ 線所見 の改善 をみた。 この例では喀痰中

細菌はnormaifioraに 終始 したため細菌 学的効果の判

定 は不能であ ったが,臨 床症状,赤 沈値 お よび レ線所見

の改善 か らCFTの 有効例 と判定 され た。

以上 の呼 吸器感染 症8例 に対す るCFTの 治療成績 を

総括 す ると,次 の とお りであ る。

起 因菌不 明の原発性肺化膿 症(入 院時Diplococcusを

検 出)で は臨床的に著効,細 菌学 的に も有効で あった。

原 発性肺炎4例 中CFTに よる治療 開始時Diplecoc-

cusが 検出 された2例 は臨床的に も細菌学的 にも有効 で

あった。 これに対 しKlebsiellaが 検出 され た2例 の う

ち1例 は臨床的に有効,細 菌学 的に無効であ り,他 の1

例 は逆に細菌学的に は有効 であ ったが,臨 床効果 は明 ら

か でなか った。続発性 細菌 性肺炎3例 に対す る治療効果

をみ る と,気 管支拡張 症を基 礎疾患 と しKlebsiellaが

検 出 された例で は細菌学 的効果を認めず,ま た臨床効果

の判定 はCEZと の併用 のため不能であ った。間質性肺

炎にH.influenzaeの 感 染をみた例で は臨床的に も細菌

学的 にも良好な治療効果が 得 られた。気管支喘息 に併発

した肺炎例 では検 出菌が 終 始normai floraで あ ったた

め細菌学 的効果 の判定 は不能 であ ったが臨床的に は有効

で あった。

III.　 副作用について

CFT投 与前後 の血液検査 お よび 血清生化学検査成績

をTabie3に 示 した。BUN値,SGOT値 お よび アル

カ リフォスファターゼ値 に関 してはCFT使 用後 に異常

値 を示 した例 はみ られ なかった(た だ し,BUN値 は症

例8で 使用後不検,症 例7で は4項 目 とも不検)。 症例

1でCFTを449投 与後 にSGPTの 上昇 をみた が,

この例には胆 の う症を疑わせ る既往があ り,入 院 中も右

季 肋部痛 ・右背 部痛 の訴えがあ り,胆 の う造影術 を施行
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し胆石症が 疑わ れた。 した が ってSGPT値 の 上 昇 が

CFT投 与 に よるものか否か不 明で ある。 他の症例で は投

与後に もSGPT値 は正常範囲 内にあ った。

なお,試 験管内抗菌力 お よび 臨床効果観察 に用 い た

Cefatrizineは 萬 有 製 薬 株 式 会 社 か ら提 供 さ れ た。
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Table 3 Laboratory findings before and after administration of CFT

* Biliary tract infection was suspected.
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CLINICAL EVALUATION OF CEFATRIZINE (CFT) 

ON RESPIRATORY INFECTIOUS DISEASES

KOTARO OIZUMI, AKIRA WATANABE, MASAKO SASAKI, 

SONOKO SAITO, YUKINORI YONEMOTO and KIYOSHI KONNO 
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The Research Institute for Tuberculosis and Cancer, Tohoku University

Antibacterial activities of cefatrizine (CFT) were examined. The growth of all 5 clinical isolates 
of Staphylococcus aureus was inhibited by the drug. About a half of 16 patient strains of Klebsiella

pneumoniae were inhibited, but the remaining strains were not. None of 7 clinically isolated strains 
of Pseudomonas aeruginosa was sensitive to the drug.

Clinical evaluation of cefatrizine was made on 8 patients with respiratory infectious diseases. In a 

patient with primary lung abscess, an excellent therapeutic effect was obtained by the oral administra-
tion of 2g daily dose of the drug. In 2 out of 4 patients with primary pneumonia, the therapeutic 

effect was good, but in the other two the responses were not satisfactory. Of 3 patients with second-

ary bacterial infections to underlying respiratory diseases, only a patient showed a good clinical and 

bacteriological response.

The values of laboratory tests on kidney and liver functions remained in normal ranges after the 

administration of the drug, except for a patient in whom a moderately elevated S-GPT value was 

observed, probably because of co-existence of biliary tract infection.


