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要 旨

患者喀 痰 よ り分 離 され た各種 細 菌 に対 す るAC-1370のMICを,4薬 剤(CMZ,CTM,CPZお よ

びCZX)と 比較 しつつ 測定 す る とともに,呼 吸 器感 染症 患 者7例(肺 炎4例,肺 化 膿症1例 お よび

慢性 気道感染症2例)と 肺 癌 に併 発 した胸 壁膿瘍1例 に本 剤 を投与 し,臨 床 的検 討 を行 った。

K.pneumoniaeに 対 す る本 剤 のMIC 50は3.13μg/m1と す ぐれ て い た が,S.aureus ,E.coli,E.

cloacae,S.marcescensお よびP.aeruginosaに 対 しては,他 剤 に及ば ない こ とが 多か っ た。

在宅発症 の呼吸 器感 染症7例 のす べ てに 対 して本 剤 は有効 であ った。3例 でH.influenzae,1例

でS.pneumoniaeが 起 炎菌 と推 定 され たが,本 剤に よ りいず れ も消失 した。院 内発症 の胸 壁膿 瘍 に

対 しては無効 で あ った。本 剤投与 中に発疹 が2例 に,好 酸球 増 多が1例 に,S-GPT値 の上 昇 が1例

に それ ぞれ認 め られた が,い ず れ も軽度 で あ った。

緒 言

新 し く 開 発 さ れ たcephalosporin系 の 抗 生 物 質AC

-1370は ,連 鎖 球 菌 属 の 多 く,H.influenzae,E.coli,K .

pnemoniaeな ど に す ぐれ た 抗 菌 力 を 有 す る と報 告 さ れ

てお り1),呼 吸 器 感 染 症 の 治 療 薬 と し て も期 待 で き る。

今回私 た ちは,患 者 喀 痰 由 来 の 種 々 の 菌 株 に 対 す る 本

剤の 抗菌 力 を測 定 す る と と もに ,呼 吸 器 感 染 症 患 者 に 本

剤 を投与 し,そ の 臨 床 的 効 果 お よ び 副 作 用 に つ い て 検 討

したの で報 告 す る。

I.抗 菌 力

1.方 法

東北大 学 抗 酸 菌 病 研 究 所 お よ び 仙 台 厚 生 病 院 の 患 者 の

喀痰 か ら得 られ た 計120株(S.aureus ,E.coli,K.pneu-

moniae,E.cloacae ,S.marcescensお よ びP.aeruginosa

各20株 ず つ)に 対 す るAC-1370の 最 小 発 育 阻 止 濃 度 を
,

Dynatech MIC-2000systemを 用 い て 測 定 した
。 比 較 の

ため・CMZ,CTM ,CPZお よ びCZXに つ い て も 同 じ菌

株 に対 して同 様 の 測 定 を行 っ た
。

2.成 績(Table 1)

S.aureusに 対 す る 本 剤 の 抗 菌 力 は 〔MIC 50=12
.5μg/

ml,MIC75=25μg/m1 ,MIC 90>100μg/ml〕(以 下 略 記 す る)

であ り,他 の4薬 剤 と比 べ る と劣 っ て い た
。Ecoliお よ

びK.pneumoniaeに 対 し て も
,本 剤 は 他 の4薬 剤 よ り劣

る が,E.coliで は 〔12.5,>100,>100〕 と耐 性 株 が 多か っ

た の に 対 し,K.pneumoniaeで は 〔3.13,25,50〕 と,

本 剤 は ま ず ま ず の 成 績 を 示 し た 。E.cloacaeお よ びS.

marcescensに 対 し て は,そ れ ぞ れ 〔50,>100,>100〕,

〔12.5,100,>100)で あ り,CMZ,CTMに は や や 勝 る

もの の,CPZ,CZXに は 及 ば な い 成 績 で あ っ た 。Paeru-

ginosaの 被 検 株 に は 多 剤 耐 性 株 が 多 く含 ま れ て い た か,

本 剤 の 抗 菌 力 は 〔25,>100,>100〕 で あ り,CPZよ りや

や 劣 る程 度 で あ っ た。

II.臨 床成 績(Table 2,3)

1.対 象 と薬 剤投 与 法

当科 に入院 した7例 の 呼吸 器感 染症 患 者(内 訳は 肺 炎

3例,胸 膜 炎 を伴 う肺 炎1例,肺 化 膿症1例,気 管 支拡

張 症1例 お よび び まん性 汎細 気管 支 炎1例)と,肺 癌 に併

発 した胸 壁膿瘍1例 に,本 剤 を投 与 した。 患 者 の年 齢分

布 は30,40,50,60お よ び70歳 台 が それ ぞれ1,1,2,

1お よび3例 で あ った。体 重 は43kgか ら58kgに わ た

り,平 均51.3kgで あ った。

症 例8の 例 を除 き,本 剤1gを100m1の 生 理 食塩 水 に

溶 解 し,1日 につ き2回,そ れ ぞれ60分 かけ て点 滴 静注

した。症 例8の 例 では,朝 は2gを2時 間 で,夕 は1gを

1時 間 で点 滴静 注 した。総投 与 量 は14～42g,平 均27 .5g

であ った。
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Table 1 In vitro susceptibility: MIC (sg/ml)

1) S. aureus 20 strains

2) E. coli 20 strains

3) K. pneumoniae 20 strains

4) E. cloacae 20 strains

5) S. marcescens 20 strains

6) P. aeruginosa 20 strains

Table 2 Clinical results with AC-1370
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Table 3 Body temperature and laboratory findings before and after administration of AC-1370

Fig. 1 Chest X-ray findings before and after administration of AC-1370
in a case with lung abscess (Case 5)

(1)Before (2)14 days after

2.臨 床的効果の判 定基 準

臨床的効果 につ いて は,著 効(excellent),有 効(good),

やや有効(fair)お よび無効(poor)の4段 階に分 け
,主

治医の意見に よ り決定 したが
,お おむ ね次 の基 準 に よっ

た。

著 効:薬 剤投 与に よ り急速 に 治癒 に至 った もの。

有 効:経 過 は 速や か では な いが治癒 に 至 っ た もの 。

や や有 効:症 状 また は検査 所 見の 一部 に 改善 を認 め る
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が治癒 に は至 らなか った もの。

無効:症 状 お よび検査 所 見に有 意 な改善 が認め られ な

い もの。

3.臨 床 的効 果

急性 呼 吸器 感 染症 の5例(症 例1～5)に 対 す るAC

-1370の 臨床 的効果 の 内訳 は著 効1例
,有 効4例 であ り,

慢性 気道 感染症 の2例(症 例6,7)に 対 しては いずれ

に も有効 で あ った。これ らの うち3例 ではHinπmn2ae

が,1例 で はS.pneumoniaeが 起 炎菌 であ る と推定 され

たが,本 剤 は これ らのす べ て を消失 させ た。本 剤使 用後

に3例 で,喀 疲 中にEnteroba6ter属 また はS.marces-

oensが 出 現 したが,い ず れ も炎症 を ひ きお こ さ なか っ

た。症 例5は,内 径4.5cmの 空 洞 を有 す る肺 化 膿 症 で

あ ったが,本 剤の2週 間投与 に よ り空洞 は消 失 し(Fig.

1),他 の検査 所 見お よび症状 もほぼ正常 化 した。

症例8は,肺 癌 に併 発 した胸壁 膿瘍 であ り,当 初CPZ

が効 果 的 であ ったが副作 用の ため に中 止 した。 本 剤に変

更 した ところ再 び発熱 な どの症 状 が悪化 したので,本 剤

は無効 と判定 した。 本 剤投 与 中 に膿 汁 か ら 、410aligenes

fzecalisが 検 出 され た。

4.副 作 用

本剤 を投与 した8例 の 患者 の うち2例 に発疹 がみ られ

た。1例 で は本剤 投与開 始時 か ら7日 目に,別 の1例 で

は10日 目に 出現 したが,い ず れ も軽 度 であ り,本 剤 の中

止1日 後 に は消失 した。 また好 酸球 増 多お よびS-GPT

値 の上昇 が それ ぞれ1例 ず つに み られたが,こ れ らも軽

度 の もの で あ り,本 剤 の 中止 に よ り速 や か に 回復 にむ

か った。

III.考 按

肺 炎や慢性 気 道感 染症 では,S.pnemoniaeお よび1Z

influenzaeが 起 炎菌 とな るこ とが 多い。AC-1370は,こ れ

らの菌 に対 してinvit名0で す ぐれ た抗菌 力 を示す ことが

知 られ て い る三)が,今 回私 た ちは,Hinflmn2aeに よる

肺 炎2例,慢 性 気 道感 染症1例 お よびS.pneumoniaeに

よ る肺 炎1例 に本 剤 を投与 し,本 剤 が これ らの菌 を消失

せ しめ,疾 患 の治癒 また は寛解 を もた らす こ とを確認し

た。 起 炎菌不 明例 を加 えた呼 吸器 感染症7例 全部 に対し

て本 剤が 著効 または有効 であ った点,ま た重 篤な副作用

がみ られ なか った点 は,本 剤 の有 用性 を強 く支持す ると

考 え る。

しか し私 た ちのin vitroの 実 験成 績 では,本 剤の黄色

ブ菌,腸 内細菌 科,緑 膿菌 に対 す る抗 菌 力は,他 の β-lao

tam系 薬 剤 よ りも劣 るこ とが 多いの で,院 内感染例や菌

交代症例 には,本 剤 は第1選 択 とはな り難いか もしれな

い 。
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The MICs of AC-1370 against 120 bacterial strains from patients' sputum were compared with those of

cefmetazole, cefotiam, cefoperazone and ceftizoxime by Dynatech MIC-2000 system, and the efficacy of

AC-1370 in the treatment of eight patients (four patients with pneumonia, one with lung abscess, two with

acute exacerbation of chronic respiratory tract infection and one with abscess of the chest wall) was evalu-
ated.

The results of in vitro tests revealed that AC-1370 was active against Klebsiella pneumoniae (MIC50
=3 .13 pg/ml, 20 strains) but was not so active against Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Enterobacter

cloacae, Serratia marcescens and Pseudomonas aeruginosa as all or some of the above four other antibacterial

agents.
Two or three grams of AC-1370 per day were given to the patients by intravenous drip infusion,. Clinical

response to the treatment with AC-1370 was good in all of seven community-acquired respiratory infections.

Three strains of Haemophilus influenzae and one strain of Streptococcus pneumoniae were considered to be

cousative organisms in four patients and were all eradicated. This drug was not effective against a patient
with chest wall abscess combined with lung cancer. As for side effects during the treatment, eruption occur-

red in two cases, elevation of S-GPT values in one and eosinophilia in one. But all of theses abnormalities

were slight and were normalized soon after cessation of the drug.


