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は じ め に

CS-1170, Sodium (6R, 7S) -7-(2-(cyanomethylthio)-

acetamido) -7-methoxy-3-(( (1-methyl-1H-tetrazol-5
-y1) thio) methyl)-8-oxo-5-thia-1-azabicyclo (4.2.0) oct

-2-en←2-carboxylateは ,三 共 株 式 会 杜 中央 研 究 所 に お

い て合 成 され たcephamycin系 に 属 す る新 しい 抗 生物 質

で あ り,従 来 のcephalosporin系 抗 生 物 質 に 比 して グラ

ム陰 性 菌 に対 す る抗 菌 力 が と くにす ぐれ,β-1actamase

に対 す る抵 抗 性 を もつ こ とが特 異的 で あ る1,2)。

本CS-1170に つ い て,臨 床 分 離 菌 に 対 す る抗 菌 力 を

Cefazolin(CEZ)と 比較 し,内 科 系感 染症 に対 す る治療 効

果 と副 作 用 につ い て検 討 し,一 部 の症 例 に つ い ては,治 療

中 の血 清 中CS-1170濃 度 を測 定 し,治 療 効 果 と血 清 中 濃

度 とを対 比 検討 した。

1.抗 菌 力

A.研 究対 象 な らび に研 究方 法

諸 種 の 病 巣 よ り分 離 した 、StaPhyiooccmus ameus 27

株,Ecoli 30株, Klebsiella 28株,proteus mimbilis 23

株,prteus mlgaris 6株, Amdomonas aerginosa 29

株 のCS-1170とCEZに 対 す る感 受 性 を測 定 し,両 者 の

成績 を比較 した。同時 に標 準 菌株 として,Staphylococcus

amms 209 pJCお よ びE.coJi NIH JC-2に 対 す る

CS-1170とCEZの 最 小 発育 阻 止 濃 度(MIC>を 測 定 した 。

感 受 性 測 定 は 日本 化 学 療 法 学 会 標 準法 鍋 に則 り,HIA

(EIKEN)を 用 い た 寒天 平 板希 釈 法 に よ り行 い。 接種 菌

量 はTrypticase soy broth(Difco)1夜 培 養 菌 液 を原

液 の ま ま とその100倍 希 釈 液 の2段 階 に つ い て実 施 した 。

B.成 績

Staphllacoccus aureus 209 pJCに 対 す るCS-1170の

MICは,原 液接 種,100倍 希 釈 液 接種 と もに0.78μg/mlを

示 し,CEZのMICは 原液 接 種 で は0.39μg/m1,100倍 希

釈 液接 種 では0.2μg/mlを 示 した 。 E.co1i NIH JC-2に

対 す るCS-1170のMICは 原 液接 種 で は3.12μg/ml,100

倍 希釈 液 接 種 で は1.56μg/mlを 示 し, CEZのMICは 原

液接 種 では6.25μg/m1,100倍 希 釈 液接 種 では3。12μg/ml

を示 した.

病 巣 分 離 菌 のCS-1170お よびCEZに 対 す る感受 性 分

布 はTable1に 示 した とfおりで.Staphyccus aureus

の感 受 性 分布 の ピー クは,CS-1170に 封 しては 原 液 接種

では1.56μg/m1に,100倍 希 釈 液 接 種 で は0.78μg/m1に

認 め られ,一 方CEZに 対 して は 原液接 種,100倍 希 釈液

接 種 ともに0.39μg/m1に 認 め ちれ た。Ecoli 29株 はすべ

て12.5μg/m1以 下 のCS-1170に よ り発 育 が阻 止 さ孤 感

受 性 の ピー クは 原液 接 種 の場 合1.56μg/m1に,100倍 希

釈 液 接 種 の場 合0.78μg/m1に 認 め られ た。これ に対 して

CEZに 対 し て は25μg/m1以 上 の 菌 株 が 原 液 接 種 の塔 合

8株,100倍 希 釈 液 接 種 の場 合3株 認 め られ,感 受性 分布

の ピー クは 原 液接 種 の場 合6.25μg/m1に.100倍 希 釈液

接 種 の場 合 は3.12μg/mlに 認 めち れ た 。Klebisella 28株

中24株 は6.25μg/ml以 下 のcs-1170に よ1,発 育 が 阻止

され。 感 受性 分布 の ピー クは 原 液接 種 の場 合3.12μg/ml

に,100倍 希 釈 液 接 種 の場 合0.78μg/mlに 認 め ちれ た。一

方CEZに 対 す る感 受 性 分 布 の ピー クは 原 液接 種 の 場 合

6.25μg/m1に,100倍 希釈 液接 種 の場 合3.12μg/m量 に認

め られ た。ProteusmimbilisのCS-1170に 対 す る感受性

分 布 の ピー クは 原 液接 種 で12.5μg/m1に,100倍 希釈 液

接 種 で1.56μg/m1に 認 め られ,CEZに 対 しては 原液接 種

で3.12～6.25μg/mlに.100倍 希 釈 液 接 種 で は3.12μg/

m1に 感 受性 の ピー クが 存 在 した 。proteus vulgarisは

CEZに 対 して原 液接 種 の場 合6株 す べ て が100μg/m1以

上 の 耐 性 を示 し,100倍 希 釈 液 接 種 の 場 合 で も5株 は50

μg/m1以 上 の低 感 受 性 を示 した が,CS-1170に よっては

原 液 接 種 の 場 合6.25～25μg/mlの 濃 度 で 。 また100倍 希

釈 液 接 種 の 場 合 はL56～6.25μg/mlの 濃 度 で い ずれ も

発 育 が阻 止 され た 。pseudomons aeruginoseは すぺ て

CS-1170,CEZ双 方 に対 し て100μg/ml以 上の 耐 性 を示 し

た 。

Pseudomonas aeuglnosaを 除 く各 菌 種 に つ い て,

個 々 の菌 株 のCS-1170とCEZに 対 す る感 受 性 の 相 関 を

Fig.1～Fig.5に 示 した 。
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Table 1 Distribution of susceptibility of clinically isolated bacteria to CS-1170 and cefazolin

Fig. 1 Comparison between antimicrobial activity of CS-1170 and cefazolin againat clinically isolated
Staphylococcus aureus
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Fig. 2 Comparison between antimicrobial activity of CS-1170 and cefazolin against clinically isolstedE.coii

Fig. 3 Comparison between antimicrobial activity of CS-1170 and cefazolin against clinically isolated
Klebsiella

Fig. 4 Comparison between antmicrobial activity of CS-1170 and cefazolin against clinically isolated
Proteus
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Fig. 5 Comparison between antimicrobial activity of CS-1170 and cefazolin against clinically

isolated Proteus.vulgaris

II.臨 床 成 績

A.研 究 対象 な らび に研 究 方 法

昭和52年1月 よ り,昭 和52年8月 に わた って 当 内科 に

入院 した 急性 咽頭 炎1例,気 管 支肺 炎1例,肺 化膿 症3

例.肺 癌 の2次 感 染2例,膿 胸1例,胆 の う炎1例,胆

管 炎1例,急 性 膀胱 炎2例,慢 性 腎盂 腎 炎2例,急 性 副

睾丸 炎1例,敗 血症(疑)2例,計17例 にCS-1170を 投 与

した。

Table2に,CS-1170投 与対 象,基 礎 疾 患,原 因菌,CS

-1170投 与 量
,投 与 法,治 療 効 果,副 作 用 を一 括表 示 した 。

CS-1170の 投 与に 際 して,症 例1,3,9,10,16,17に

おいて は,1回 投 与 量 を250～300mlの5%糖 液 に 溶 解

し,症 例15に お い て は,1回 投 与 量 を500mlの 電 解 質 液 に

溶解 し,ま た,症 例7に お い て は,1回 は500mlの5%糖

液,1回 は300mlの5%糖 液 に溶 解 し,い ず れ も朝 夕1日

2回(8～10時 間間 隔),ほ ぼ2時 間 を要 して点 滴 静 注 し

た。

症例4,5,6,12,13,14に お い ては,い ず れ も2mlの

溶解 液 で溶 解 し,1日2～4回(6～12時 間 間隔)筋 注

を行 っ た。

なお症 例2に お い ては,1日3回 の 筋注 と1日2回 の

点 滴静 注(250m1の5%糖 液 に 溶 解,1.5時 間 で 注 入)の

併 用 を,症 例8に お い ては 。 初 め8日 間 は1日4回 の 筋

注,以 後14日 間 は1日3回 の 筋 注 と1日1回 の 点 滴静 注

(300mlの5%糖 液 に溶 解,2時 間 で注 入)の 併 用 を,症

例11に お いて は,初 め6日 間 は1日3回 の 筋 注,以 後7

日間 は1日2回 の 点 滴 静 注(300mlの5%糖 液 に 溶 解,2

時間 で 注 入)を,そ れ ぞ れ実 施 した 。

なお,CS-1170の 投 与 に 先 立 っ て 皮 内 反応 試 験 を実 施

し,反 応陰性 であ るこ とを確めた後にCS-1170の 投与 を

行 った。(皮 内反応陽性 の ためにCS-1170の 投 与 を差

控 えた患者は存在 しなかった。

臨床効果の判定に際 して,CS-1170投 与開始後 きわめ

てすみやかに症状の改善を認め,し か もCS-1170投 与中

止後症状の再 燃をみ ない場合 を著効(廾),CS-1170投 与

開始後,明 ちかに症状の改善 を認めた場合 を有効(十),

CS-1170投 与開始後症状の改善傾 向 を認めた場 合,あ る

いはCS-1170投 与に より明 らかに症状 の改善 を認め た

場合にお いて もCS-1170投 与 中止後症状 の再燃 をみ た

場合 をやや有効(±),CS-1170投 与に よって症状の改善

の認めちれ ない場合 を無効(-)と 判定 した。

また同時に,CS-1170投 与に伴 う原因菌の消失 の有無

を基として,消 失 した場 合を有 効(+),不 変の場合 を無

効(-),当 初の原因菌が消失 し,代 わって他の原因菌の

出現 した場合 を菌交代 として,細 菌学的効果の判定 を実

施 した。

一方
,CS-1170の 副作用有無の検討 を目的 として,自他

覚症状の観察 を行 うとともに,CS-1170投 与前後の 末梢

血液像,肝 ・腎機能,尿 所見などの検索を実施 した。

症例8に ついて。CS-11701g筋 注後 と29点 滴静注

後の血清中濃度の推移 を観察 した。

CS-1170血 清中濃度の測定はBacillus subtilおATCC

6633を 試験菌 とした薄層 か ップ法により行 い,Moni-Trol

Iに て希釈 したCS-1170に よる標準曲線を基に して膿 度

を算出 した。

B.成 績

CS-1170の 臨床効果は,呼 吸器感染症8例 中著効1例,

有効3例,無 効4例,胆 道感染症2例 は ともに著効,尿
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路 感染症5例 中著 効1例,有 効2例,や や 有効1例,無

効1例,敗 血症2例 は と もに有 効 の 成 績 を得 た。

以下,各 症例 につ いて 治療 経過 の 概 要 を記載 す る。

症 例169歳,、 男,糖 尿病,肝 硬 変症 に て治 療 中,40℃

内外の 発熱 を 来 し,脱 水 症 状 著 明 とな り入院 した。咽頭 発

赤 著明,CS-1170 1回29宛1日2回 点 滴静 注 を開 始,翌

日には 臨床 症状 の消 失 を認 め,著 効 と判 定 した.

症例269歳,男,約2ヵ 月前 に 左 肺 上葉 の 無 気 肺 を 発

見,肺 癌 との 診 断 の下 に 放 射 線療 法,抗 癌 剤 般 与 中 発熱,

咳嗽 ・喀 痰 増 強,胸 部 右 下 野 に陰 影 出 現,肺 炎 と診 断

した。 喀痰 よりKlebsiellaを 起 炎 菌 として 分 離 し た。CS

-1170 0 .5g宛1日3回 の 筋 注 と19宛1日2回 の点 滴 静

注を併 用 し,徐 々に 解 熱,7日 後 には 体 温 正常 化 し,胸 部

右 下野 の陰 影 も消 失,喀 痰 中Klebsiellaも 消 失 した。(Fig.

6)

症例363歳,男,肺 線 維 症 に 対 して ス テ ロ イ ド投 与 を

断続中38.5℃ 内外 の 発 熱,か な り大 量 の 濃性 痰 を略 出 す

るよ うに な り,喀 痰 よ りHaemophilus influenzaeな 分 離

した。CS-11701g宛1日2回 の点 滴 静 注 を行 った が,発

熱 は持 続 し,喀 痰 量,喀 痰 性 状 も不 変 の ため 無 効 と判 定

し,3日 間で 投与 を打 切 った。

症例463歳,男,約1年 半 前 よ り肺癌 を発 見 治療 中,

腫性痰 が増 加 し,胸 部 レ線像 で空 洞 を 伴 う陰 影 を認め,喀

痰 よ り,Staphylococcus aureusを 分 離 した。CS-11701回

0.5g宛1日4回 の 筋 注 を行 っ たが,胸 部 レ線所 見不 変,

喀痰 量,喀 痰 性 状 も変 化せ ぬ ため 無効 と判定 した。な お,

CS-1170の 筋 注 に際 して,注 射 後30分 間,か な り強 い 注射

局所の 疼 痛 を訴 え たが,投 与 継 続 は 可 能 で あ っ た。

症例557歳,男,約3ヵ 月前 に転 移 性 肺 癌 と診断,放

射線 療法,抗 癌 化 学 療 法実 施 中,咳,膿 性 痰増 加 し,胸 部

レ 線像 に て腫瘍 陰影 部 に 空 洞 が認 め ちれ た,38～39℃ の

弛 張 熱が 持 続 し,喀 痰 培 養 に て明 ちか な起 炎 菌 の検 出 を

認 め ぬ ま ま,CS-11700.5g宛1日4回 の 筋注 を実施 した

か,臨 床 症 状 の改 善 な く,胸 部 レ線像 も不 公 に 終 っ た。本

例 もCS-1170の 筋注 局 所 の疼 痛 を訴 え た。

症 例647歳,女,約3ヵ 月前,肺 癌 と診 断,数 日前 よ

り39℃ 内 外 の弛 張 勲 が 出現 した ため 感 染 の合 併 を考 え。

CS-11700.5g宛1日4回 の 筋 注 を行 っ たが,症 状 改 善 な

く,無 効 と判定 した。 本例 も起 炎 菌 は 不明 で あ った 。

症例751歳,男,約1年8ヵ 月前 よ り肺 癌 の 診 断 の下

に 抗癌 化 学 療 法 を行 っ て来 た が。 喀 痰 増加,38℃ 内外 の

発 熱 を 来 し,感 染 の合 併 を考 え,CS-11701回2g宛1日

2回 の 点 滴 静 注 を開 始 した 。CS-1170投 与 後 徐 々 に 解 熱

し,6日 後 に は体 温全 く正常 化 し た ため10日 間 で 投 与 を

中 止 した と ころ,5日 後再 び 発 熱 を認 め,CS-1170再 投 与

を行 い,3日 後 に は 解熱,13日 間 でCS-1170の 投 与 を中 止

したが,以 後 発 熱 な く経 過 した 。

症 例862歳,女,約6ヵ 月 前 よ り咳,呼 吸促 迫 を訴 え,

胸 水 細胞 診,胸 膜 生 検 で癌 性 胸 膜 炎 と診 断 した。約1ヵ 月

前 よ り体 温上 昇傾 向 を認 め て い たが,約3週 間 前,胸 腔 ド

レナ ー ジ 実 施 後38～39℃ の 弛 張 熱 が持 続 す る よ う に な

り,胸 水 は膿 血 性 を示す が,数 回の 培養 は いす れ も菌 陰 性

で あ った。CEZ1日49の 投与 を行 っ た が無 効,CS-1170

1回0.5g宛,1日4回 の 筋注 を8日 間持 続 した が依 然 と

し て38℃ 内外 の 弛 張 熱 が 持 続 す る た め,CS-1170の 投 与

を0.5g宛1日3回 の 筋 注 と2gの 点 滴 静 注1日1回 の 併

用 に 変 更 した とこ ろ,5日 後 以 後 体 温は 正 常 化 し,有 効 と

判 定 した。

本症 例 にお い て,当 初CS-11701回0.5g宛1日4回 筋

注 時 の血 清 中CS-1170濃 度 は,筋 注30分 後16μg/ml,2時

Fig. 6 Case 2 T. A. 69 y.o. M. Bronchopneumonia
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間 後24μg/mI,4時 間 後13μg/ml,6時 間 後9μg/mlで あ

り,1回2gの 点 滴 を追 加 した場 合,点 滴 後 の 血 清 中CS

-1170濃 度 は ,点 滴 終 了 直後170μg/ml,30分 後110μg/ml,

2時 間 後70μg/ml,4時 間 後32μg/mlを 示 した 。なお,本

例 に お い て も筋 注時 に局 所 痛 を訴 えた(FigI7)。

症例963歳,男,約3週 間前 よ り右 悸 肋 部 痛,37～38.

Cの 発 熱 が持 続,胆 の う造 影 に て胆 石 を証 明,胆 汁 採 取

不 能 の ため,起 炎 菌不 明 の ま ま,CS-11701回1g宛1日

2回 の 点滴 静 注 を行 い,3日 後 に は体 温 正 常 化 し,右 惇 肋

部 痛 梢 失,白 血球 増 多も正 常 化 し,著 効 と判 定 した。

症 例1024歳,男,約10年 前 胆 の う壊 死 に て 胆 の う切 除

を受 け た.約2年 前 よ り時 々38～39℃ の発 熱,右 腰背 痛 を

反履,抗 生 物 質 の投 与 で症 状 の 軽 快 を み てい た 。約1年 前

他 医 に 於 て胆 汁 検査 を受 け,klebsiella,Citrobaにterの 感 染

を指摘 され 治 療 を受 け た。 以 後 もほ ぼ1ヵ 月に1回 の 頻

度 で 発熱 を反 覆 す る ため 入院 した。 入院 後 も38～39℃ の

発 熱 が持 続 し,胆 汁 培 養 に よ りKlebsiella,Citrobacter,

Proteus mimbilisを 分離 した。CS-11701回29宛1日2

回の点 滴 静 注 を開 始,翌 日に は体 温 正常 化 し。右 悸 肋部 痛

も消失,18日 間 でCS-1170の 投 与 を中 止 し,そ の 後 の胆 汁

検 査 でKlebsiella,Citrobacter,Progeus mirabilisは い ずれ

も消 失 が確 認 され た 。

症 例1138歳 。男,蛋 白尿,血 尿精 査 の 目的 で 入院,膀

胱鏡 検 査実 施 後38～39℃ の 発 熱,排 尿痛,頻 尿 を訴 え,尿

培 養 にてKlebsiellaとProteus minzbilisを 分 離 した 。CS

-11701回1g宛1日3回 筋 注 を行 っ た が,局 所疼 痛 を強

く訴 え投 薬継 続 不能 とな り,3日 目以 後 は1回1g宛1

日2回 の 点 滴 静 注 に変 更 した。 な お 発 熱 はCS-1170投 与

開 始 翌 日には 消 失,排 尿 痛,頻 尿 も3日 後に は 消 失 した

が,膀 胱 境 検 査 に伴 う敗 血症 の 疑 い も もた れ た の でCS

-1170は13日 間 に わ た っ て投 与 を継 続 した6

症 例1239磯,女,骨 転 移 を伴 っ た 乳癌 治 療 中排 尿函

難,排 尿 痛 出 現。持 続 カ テー テル 留 置。 尿 中 白血球300/

視野 以 上,E,coli 100/ml以 上.CS-11701何0,59宛1日

3回 筋 注 に よ り約1週 間 後 に症 状 消 失,尿 中E.coliも 消

失 した 。

症例1367議,女 。脳 動 脈 血 栓 症 に伴 う意 識 障 害.左 牛

身麻 揮 に て 入院 。排 尿 障 害 に射 して カテーテル 留置 。37.5。

C内 外 の 発 熱,尿 中 白 血 球20～30/視 野,尿 中細 菌106/

ml以 上 。CS-11701回0.59宛1日2回 筋 注開 始 後。 ただ

ちに 解 熱。尿 所 見 も改 善 した が.10日 日頃 よ り再 び兜 熱 を

昭 め るよ うに な り無 効 と判定 した 。

症例1463歳,女,約6ヵ 月 前 よ り 赤 沈値 の 亢進 を指

摘 され,精 査 の 日的 で 入院,濃 尿(500個/視 野 以 上},

細 菌 尿(E.coli 10./ml以 上)を 認 め,青 盂 造 影 で両 働青

盂 の の う状 拡 大 を認 め た。(S-11701回0.5g宛1日2回

筋 注 に よ り尿 中 白血 球 は3～4個/視 野`ご減 少.尿 中E.

coliも 消 失 した。 な お 筋注 直 後.注 射 局 所 に か な り強い

疼 痛 を訴 え たが 。 投 与継 続 は 可 能 で あ っ た.

症例1561歳,男 。約10日 前 よ り38.5℃ 内 外 の発 熱,続

い て陰 の う部 の 疼 痛 を訴 え る よ うに な り入院,著 明 な画

睾 丸 の腫 張,庄 痛 を認 め た。CS-1170 1回1g宛1日2回

の 点 滴 静 注 を行 い,翌 日に は 解 熱,数 日後 よ り局 所所 見 も

き わめ て 軽度 と な った 。

症例1657歳,男,高 血 圧 お よび 下 肢 浮腫 の 精 査 目的で

入院 中,38～39℃ の 発 熱 あ リ,感 染病 巣 不 明,血 液培 養陰

Fig. 7 Case 8 H.M. 62y.o. F. Pyothorax with pleuritis carcinomatosa
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性 であ ったが,臨 床 的 に 敗血 症 と診 断 した。CS-11701回

1g宛,1日2回 の 点 滴 静 注 を行 い,体 温 は 下降 傾 向 を示

したが4日 後 なお最 高38.4℃ を示 す ため,7日 後 よ りCS

-1170の 投 与 量 を1回29宛1日2回 に 増 量 し た 。CS

-1170増 量2日 後 よ り体 温 は正 常 化 し,感 染症 に対 す る効

果 は有効 と判 断 され た。 本 症例 に お い て はCS-1170投 与

開始4日 後の 検 尿 に て尿 糖 の 出現 を認 め,CS-11701日4

9に 増 量2日 後 の 空 腹時 血 糖 が372mg/dl,BUN67mg/dl,

血中 ク レアチ ニ ン3.8mg/dlを 認 め た の で。CS-1170の 投

与を計12日 間.計349で 中 止 した 。CS-1170中 止 後 イ ン シ

ニ リン1日20単 位 の投 与に よ1)空 腹 時 血 糖 は91～157mg/

dlと 低 下 し,CS-1170投 与 中 止10日 後 に はBUN24mg/dl,

血中 クレア チ ニ ン2.3mg/dlと 低 下,イ ン シュ リン必 要 重

も減少 し,CS-1170投 与 中 止40日 後 には イ ン シュ リン注 射

を中止 したが,以 後,空 腹 時血 糖 は 正常 値 を持 統 した。な

お,本 症例 のCS-1170投 与 前 に お い ては,尿 糖(-)。 空腹

時血糖76mg/dl,BUN47mg/田,血 中 ル アチ ニ ン2.4mg/

dlを 示 して い た。(Fig.8)

症例1742歳,女,約5ヵ 月前 よ り40℃ 内外 の 発 熱が 出

没,他 医 で敗 血症 を疑 わ れ て,PCG,SM,EM。CER,GM

な どを順 次投 与 され 解 熱 したが,CRP陽 性,赤 沈値 充 進

が持 続 し,GMに よる 耳鳴 も出 現 した ため,CS-11701回

2g宛,1周2回 の点 滴 静 注 に変 更 した 。CS-1170投 与後,

CRPは 陰性 化 した が,赤 沈 値の 軽 度 促 進 は持 続 した。 な

お,本 例 は全 経 過 に わ た っ て血 液 培養 は すべ て 陰 性 で あ

った。

以上17例 について。CS-1170投 与前後に実紬 した臨床

検査の成績はTable3に 示 した とお りである。

前述の ように,症 例16に おいて.CS-1170投 与後BUN,

血 中 クレアチニンの上昇 と血糖値の著明な上昇 を認めた

以外,他 の症例 においては,CS-1170投 与に伴 う臨床検

査値の異常は認め ちれなか った。

なお,症 例1に おけ るGOT,GPTの 軽度上昇は基礎

疾 患の肝硬変に起 因す るもの,症例2,症 例12に おける赤

血球数,血 色素重の低下は基礎 疾患 の悪性腫瘍 によるも

の,症 例16に おける赤血球数,血 色素量の低 下は治療前

に存在 した脱水症状の改善による もの と,そ れぞれ考え

られた。

筋注によ りCS-1170を 投与 した9例 中6例 は注射局所

の疼痛 を訴え,う ち1例 は投 与継続不能 とな り,静 脈内

投与 に変更 した。

筋注時 の注射局所痛以外には,な んちの 自他覚的の副

作用 も認 め られなか った。

III. 総括 な らび に考按

CS-1170は 本 邦 に お い て新 し く開 発 され たcepha-

mycin系 の抗生物質であり。β-lactamageに 対 して抵抗

性 が存在 し,グ ラム陰性桿菌 に対す る抗菌 力の強いこ と

が特徴 とされている。今回検討 した臨床分離菌の感受性

をみて も,CS-1170の 抗菌力は,Staphylococcus aureus

に対 してはCEZよ り劣 るが.E.coli,Klebsiella,Proteus

mirabilis,Proteus vulgaris併 せ て87株 中81株 は,接 種菌

量の 多い場合 で もCS-1170の12.5μg/ml以 下 の濃度 で

Fig. 8 Case 16 I.S. 57y.o. M. Sepsis suspected
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発育が阻止され,接種菌重の少ない場合には87株 中84株 が

6.25μg/ml以 下 の濃度で発青 阻止 され,CEZに 比 して

CS-1170の 抗 菌 力が優 るこ とが 認 め られ た。 と くに,

E.coli,Klebsiellaに おいては,CEZに25μg/ml以 上 を示

す低感受性菌が少数存在 したが,そ れ らの うちの大部分

はCS-1170に 感性 を示 し,さ らに,Proteus vulgarisの

大部分はCEZに 耐性 を示 したが,CS-1170に 対 しては

L56～6.25μg/mlの すぐれた感受性 を示 したことが注 目、

された。Pseudomonas aeruginosaに 対 しては,CS-1170

もCEZ同 様,抗 菌力を示 さなかった。

呼吸器感染症8例,胆 道感染症2例,尿 路感染症5例,

敗血症2例 に対 して,CS-11701日 量L5～4.0gを4～39

日間,筋 注あるいは点滴静注によ り投与 した。

CS-1170を 投与 した呼吸器感染症8例 中6例 は肺癌,

癌性胸膜炎などの悪性腫 瘍に感染 が合併 した症例 で あ

り,他 の2例 も,糖 尿病 と肝硬変あるいは重症の肺線維

症などの宿主側要因を もった患者であったが,著効1例,

有効3例 の臨床効果を収め得た。なお。癌性胸膜炎に合

併した膿胸にお いては,CS-11701日2gの 筋注 では無

効,点 滴静注を加えて血清中濃度 を高め ることによ り有

効の成績が得られ,重 症の呼吸器感染症に対 しては投与

量の増加 あるいは静脈内投与 などによ り体液内濃度をか

なり高めることが,治 療効果 を得る上 で必要であるこ と

が推測 された。

胆道感染症2例 中1例 は有石例,他 の1例 も肝内胆管

の拡張を認めるかな り難治例 と考え られたが,と もに著

効の成績が得られた。

尿路感染症5例 中,や や有効お よび無効の2例 はいず

れもカテーテル留置例 であ り,と くに無効の1例 の起 炎

菌はStreptococcus faeoalisお よびPseudomonasでCS

-1170の抗菌スペ ク トラム外であ り
,効 果を期待 し得 ない

症例であった。 これ ら2例 を除 く他の3例 はいずれ も著

効あるいは有効の臨床効果が得 られた。

敗血症はいずれ も起 炎菌不明の症例 であるが,と もに

臨床的に有効の成績 が得 られた。

以上得 られたCS-1170の 臨床効果は,対 象症例 の宿主

側条件を考慮に入れた場合,か な りす ぐれた成績 といえ

よう。

副作用 として,筋 注に際 して局所痙痛 を多少 とも訴 え

る症例が少なか らず存在 した。 また,腎 機能不全 を有 し

た患者に投与 した症例16に お いて,BUN,血 中 クレアチ

ニンの上昇 とともに,著明 な血糖値の上昇が認め られた。

この原因は不明であるが,他 に血糖 上昇の原因は存在せ

ず,CS-1170投 与 中止 に よ り次 第に 血 糖 値 は低 下 し,以 後

正 常 値 を維 持 して い る こ と よ り,CS-1170投 与 との 因果

関 係 が 推 測 さ れ た。 なお,本 剤 は β-iactam系 抗 生 物 質

で あ るが,今 回投 与 した17例 に つ い て は,ア レル ギー性

の 副 作 用 は認 め られ な か っ た。

IV. ま と め

本 邦 に お い て 開 発 され たcephamycin系 の 新 抗 生 物

質,CS-1170に つ い て検 討 を行 い,以 下 の 成績 を得 た 。

1)臨 床 分 離Staphylococcuus aureus,E.coli, Kleb-

siella,Proteus mirabilis,Proteus vulgarisのCS-1170

に対 す る感 受 性 分 布 の ピー クは,そ れぞ れ1.56μg/ml,

1,56μg/ml,3.12μg/ml,6.25μg/ml,12.5μg/mlに 存在

し,接 種 菌 量 を減 じる とMICは1/2～1/4に 低 下 す る。こ

れ らの菌 に 対 す るcS-1170の 抗 菌 力 はCEZの 抗 菌 力に

比 して,Staphylococcus aureusに 対 す る場 合 を除 い てす

ぐれ てお り,CEZに 耐 性 を示 す菌 株 の 多 くはCS-1170に

感受 性 を示 す 。Pseudomonas aeruginosaに 対 しては,CS

-1170はCEZ同 様 ,抗 菌 力 を示 さな い。

2)呼 吸 器感 染 症8例,胆 道 感 染症2例,尿 路感 染 症

5例,敗 血 症2例,計17例 に対 して,CS-1170,1日 量

1.5～4.0gを 筋 注 あ る いは 点 滴 静注 に より投 与 し,著 効4

例,有 効7例,や や 有効1例,無 効5例 の 臨 床効 果 を収

め た。副 作 用 と して 腎不 全 を有 す る1例 に お いて,BUN,

血 中 クレア チ ニ ン,血 糖 値 の 上 昇 が 認め られ た が,そ の

他 の症 例 に お い ては 副 作 用 を認 め な か っ た。

(本 論文 の要 旨 は 第25回 日本 化 学 療 法 学 会 西 日本 支 部 総

会に お い て 発表 した)
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LABORAORY ANDCLINICAI SUDIES ON CS-1170

FUM10 MIKI, OMOKAZU ASAI, KENJI KUBO, MICHIHIDE KAWAI,

ADAYUKI ERADA, MASAKAZU KONO and KENJI AKAMASU
Firs Deparmen of Inernal Medicine, Osaka Ciy Universiy Medical School

(Direcor : Prof. KENZO SHIOA)

Laboraory and clinical sudies have been carried ou on CS-1170, a new cephamycin anibioic deve-

loped in our counry, and he following resuls were obained.

1) MICs of CS-1170 o Saphylococcus aureus, E.coli, Klebsiella, Proeus mirabilis and Proeus vulgaris

isolaed clinically, demonsraed a peak a 1.56ƒÊg/ml, 1.56ƒÊg/ml, 3.12 mg/ml, 6.25ƒÊg/ml, and 12;5

ƒÊg/ml respecively, and MIC lowered o 1/2•`1/4 when he inoculum size was reduced. Anibacerial

aciviy of CS-1170 to hese baceria was superior o cefazolin (CEZ) excep o Saphylococcus aureus,

and CEZ resisan srains showed mosly good sensiiviy o CS-1170. However, he drug exhibied no

anibacerial aciviy agains Pseudomonas aeruginosa similarly o CEZ.

2) CS-1170 was adminisered inramuscularly or by inravenous drip infusion a a daily dose of

1.5•`4.0g to 8 cases of respiraory rac infecion, 2 cases of biliary rac infecion,5 cases of urinary rac

infecion, 2 cases of sepicemia, oalling 17 cases. Clinical resuls obained were excellen in 4 cases,

good in 7 cases, fair in 1 case, and poor in 5 cases. No side effec was observed wih he drug, excep

ha BUN, blood creainine, and blood sugar value increased in a paien wih renal insufficiency.


