
VOL.31 S-1 CHEMOT HERAPY 239

Cefpiramide (SM-1652)の 基礎的 ・臨床的検討
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Cefpiramide (CPM,SM-1652)に ついて,基 礎的お よび臨床的検討を行 った のでそ の成績 を報

告する。臨床分離株につ いての抗菌 力では,特 に緑膿菌に優れた抗菌 力を示 した 。 臨床 治験 例4例

について,Cefpiramideの 血漿 中濃度 を測定 したが,19の 点滴静 注で,半 減期 は3～5時 間 と長

か った。 また連続投与7～8日 間 の3例 では蓄積を認め なか ったが,腎 不全 の1例 で蓄積傾 向が認

め られた。

臨床成績では,呼 吸器感染症13,尿 路感染症4の 計17例 について検討 した。本剤を1回0.5～

19,1日1～2回 点滴静注に よ り5～13日 間投与 した ところ,呼 吸器感染症で69%,尿 路感染症

で50%,全 例では65%の 有効率であ った。細菌学的効果はS.accreus, Klebsiella, P.aeruginosa

各1株 の消失をみた。 副作用 としては,腎 不全の1例 に悪化をみたが本剤の影響 も否定で きない。

その他本剤に よる検査成績の異常は認めなか った。

Cefpiramide (CPM,SM-1652)は,新 し く開 発 され

たセ フェ ム系 抗 生 剤 で,グ ラ ム陽 性 菌 に も,グ ラ ム陰 性

菌 に も優 れ た抗 菌 力 を 有 し,特 徴 と して,生 物学 的 半 減

期が長 い1)。 今 回,わ れ わ れ は 本 剤 に 対 す る若 干 の基礎

的 ・臨 床 的検 討 を 行 っ た の で,そ の成 績 に つ い て報 告 す

る。Fig.1に 化 学 構 造 式 を示 す。

I. 抗 菌 力

昭 和55年9月 か ら昭 和56年9月 ま で に 入 院 加 療 した

患者 の検 体か ら分 離 した 菌 株 に つ い て,日 本 化 学 療 法 学

会標準 法2)に 従 ってMICを 測 定 した 。

成績:Table1に 示 す と お り,S.pneumoniae,

Klebsiella, Enterobacterの それ ぞれ の 数 株 に つ い て

は,他 剤 と比 較 して,ほ ぼ 同等 の 優 れ た 抗 菌 力を 示 し

た 。E.coliとSerratiaに つ い て は 他 剤 よ りむ しろ 劣

ってい た。 しか し,Pseudorrzonasで は,他 剤 耐 性 の も

の も本剤 に 感 受性 を 示 し,優 れ た 抗 菌 力を 示 した 。

II. 血 漿 中 濃 度

臨 床治 験例4例 に つ い て,本 剤 の 血 漿 中 濃 度 を 測 定 し

た。 検 定 菌 はE.coli NIHJ,検 定 方法 はAgar well

Fig. 1 Chemical structure of CPM

法,希 釈液 として ヒ ト対象血 漿を用 いた。Fig.2～5に

示す とお り,い ずれ もCPM19を 約2時 間 で点 滴静注

し,経 時的 に 測定 し得た 実測値 と 予測値を 記録 した。

Fig.2,3,4の3例 については,半 減期は2.5～3.9時 間

であ り,1回 投与で高い血中濃度が得 られた。 また7～

8日 間の連続投与に よって も蓄積は認め られなか った。

Fig.5は67歳 の肺炎例で基礎疾患に胆道癌 と腎不全の

合併があ り,本 剤の血 漿中濃度は,投 与前値 ・ピーク値

ともに,投 与 日数が増す ごとに上昇 し,明 らかに蓄積傾

向を示 している。 この例 での半減期 は平均5.0時 間であ

り,前 述 の3例 よ り長 かった 。

III. 臨 床 的 検 討

1) 対象

昭和55年9月 か ら昭和56年9月 までに 国立霞 ヶ浦病

院に入院 した17例(男8例 ・女9例),年 齢は26歳

か ら80歳(平 均59歳)に つ いて検討 した。疾患 内訳

は肺炎10例,気 管支拡張症2例,ビ マン性汎細気管支

炎1例 と尿路感染症4例 であ った。基礎疾患お よび合併

症 としては,尿 路感染症2例 に糖尿病がみ られ,肺 炎例

は気管支喘息や肺気腫の基礎疾患を もつ もの,あ るいは

脳血管疾患に合併 した ものが多か った。薬剤 ア レルギー

の既 往がある ものはなか った。

2) 投与方 法お よび投与量

本剤 を1回0.5～1g,1日1～2回,5%糖500ml

(糖尿病例 は5%キ シ リトール300ml)に 溶 解 し,全 例

点滴静注 とした。 投与期 間は5～13日 間で総 投与量 は

7～26gで あ った。



240
CHEMOT HERAPY MAYI983

Table 1 Antibacterial activity of CPM against clinically isolated strains

3) 効 果判定方法

臨床症状 とともに,呼 吸器感 染症 では,胸 部写真を重

視 し,尿 路感染症では,尿 所 見 ・起炎菌 の消長に よ り,

著効 ・有効 ・やや有効 ・無効 と判定 した。 副作用 につ い

ては,ア レルギ ー症状,消 化管症状 に 留意 し,肝 機能

(GOT, GPT, Al-P),腎 機能(BUN,ク レアチ ニン

値),末 梢血液像について検討 した。

4) 臨床成績

Table2に 示す よ うに,呼 吸器感染症13例 では,著

効1例(気 管支拡張症),有 効8例(汎 細気管支炎1,気

管支拡張症1,肺 炎6),や や有効1例(肺 炎),無 効3

例(い ずれ も肺炎)で あ った。起炎菌は殆 んど不明であ

った。 症例6の 気管支拡張症 の有 効 例 は,E.coliま と

H.parainfluenzaeが 検 出 されたが,E.coliは 消失をみ

なか った。症例12の 肺炎例では,F.meningosepticum

がKlebsiellaに 菌交代 した。

尿路 感染症4例 では,有 効2例,や や有効1例,無 効

1例 であ った。 起炎菌別では,S.aureusの1例 および

Klebsiellaの1例 は菌消失をみた。P.aeruginosaは 消

失 したが,同 一例 でのSerratiaは 消失 しな かつた。



VOL.31 S-1 CHEMOT HERAPY
241

Fig. 2 Serum levels of CPM 1 g, d. i. (M. H., 30 y, F, 41 kg)

Fig. 3 Serum levels of CPM 1 g, d. i. (N. S., 79 y, M, 63. 5 kg)

Fig. 4 Serum levels of CPM 1 g, d. i. (A. M., 75 y,1[F, 44 kg)
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Fig. 5 Serum levels of CPM 1 g, d. i. (S. 0., 67 y, M, 43 kg)

Fig. 6 Case 4 M. H. 26 y, F, Bronchiectasia

P.mirabilisはE.claacaeに 菌交代をみた。

5) 症例報告

症例4,M.H.26歳 女,気 管支拡張症。 咳嗽 ・喀

痰が著 明にな り入院 し た。CPMO.59,1日2回,7

日間投与に よ り,痰 量 減少 し,胸 部 レ線上改善 を み た

(Fig.6)。

症 例5.I.A.52歳,男,ビ マン性汎細気管支炎。発

熱 ・咳嗽 ・喀痰 ・呼吸困難が 漸次増 強 し て入 院 した。

CPM0.5g,1日2回,7日 間投与で,解 熱 し,症 状軽

快,胸 部 レ線上 も改善が み られた(Fig.7)。

6) 副作用

明 らか な臨床的副作用は皆無であ った。腎不全に合 併

した肺炎例(症 例9)で 腎機能の悪化がみ られ,本 剤の

影響を否定 できなか った。その他,臨 床検査では,Table

3の とお り症例1のGPT,症 例8の 肝 ・腎機能異常,

症例14の 汎血球減少症及び肝 ・腎機能異常が み られた

Fig. 7 Case 5 1. A. 52 y, M, Diffuse

panbronchiolitis

が,い ずれ も基礎疾患に よるものであ り,本 剤投与が原

因 と考え られる ものはみ られなか った。

IV. 考 案

CPMは 広 い抗菌 スペ ク トラムを有 し,緑 膿菌に良好

な抗菌力を示す と報告 されてい る1)。われわれの成績で

は,菌 株数が少なす ぎるため結論めいた ものは何もいえ

ない。 しか し緑膿菌 に対する感受性は他剤に比べてかな

り良 く三橋 らの報告 と一 致す るところである3)。また,

本剤は半減期が長 く蓄積性がない といわれてい る4)。わ

れわれが本荊の血漿 中濃度を測定 した ところでは半減期

は3～4時 間 と長 く,蓄 積性 も少なかった。また1g1

回投与 で高い血 中濃度が 持続的に得 られ,少 量投与ある

いは1回 投与 も示 唆される結 果であ った 。 しか し,前 述

の ように,腎 不全 の一例 で明 らかに 蓄積傾 向を示したこ
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Table 2 Clinical effect of CPM

n.d. : not detected
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Table 3 Laboratory findings before and after the administration of CPM

とは特記すべ きであろ う。

臨床検討では,17例 の うち著効1例,有 効10例,や

や有効2例,無 効4例 で,全 体の有効率は65%に とど

まった。無効例は,い ずれ も脳硬塞 腎不全,肺 気腫 な

どの難治性の合併症を有 していた。

以上,本 剤は,副 作用 は軽微で,半 減期が長い ところ

か ら,少 量 で1日1回 ない し2回 投与 で充分臨床的に有

用 な薬剤 として期待 できる と結論ず け られ る0
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Cefpiramide (CPM, SM-1652) was examined on its in vitro bacteriological activity against clinically

isolated strains. Cefpiramide was found to be more active against strains of Pseudomonas than cefme-

tazole, cefotaxime, cefoperazone and cefazolin.

The determination of serum levels of cefpiramide following the administration of 1 g for 7•`8 days

intravenously by drip infusion did not show accumulation in three cases, but showed in one case

with chronic renal failure.

Cefpiramide was given to 17 patients; 13 with respiratory tract infections, 4 with urinary tract

infections. The drug was administered intravenously by drip infusion at total dose of 7•`26 g.

1) Efficacy rate was counted 69% in respiratory tract infections and 50% in urinary tract infections.

The overall efficacy rate was 65%.

2) Bacteriologically, the elimination of each strain of S. aureus, Klebsiella and P. aeruginosa was

observed.

3) One case of chronic renal failure was worsened, and no other clinical side effect and no

abnormality of laboratory findings were observed.


