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L-105の 呼 吸器 感染 症 に対 す る臨床 的検 討
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L-105は セフ ェム系半合成 の抗生剤 であ り,好 気 性な らびに嫌気 性の グラム陰性菌 のみな らず グ

ラム陽性菌 に も抗菌力を もつ新 しい抗生剤 であ る。細菌性肺炎12例,肺 化膿症,慢 性気管支炎,気

道感染症各1例 の呼吸器感染症を対象に本剤 の有用性について検討 した。方法はL-105 1gを1日

2回 点滴 静注 法によ り投与 した。細菌学的検索は喀痰 か らの分離菌 につい て行い,S.aureus 3株,

S. pneumoniae  2株, H. influenzae, H. parainfluenzae, K. pneumoniae, A. calcoaceticus各1株 が分離さ

れた。本剤の臨床効果 は著効8例,有 効3例,や や有効1例,無 効2例,不 明1例 であった(有 効

以上78.6%)。 細菌 学的効果 は菌 消失6例,不 変1例,菌 交代1例,不 明1例 であった(菌 消失率

66.7%)。 副作用お よび臨床検査値 の異常 として発疹 が1例,血 清 のGOT,GPTの 上昇 が4例,

A1-Pの 上昇1例,好 酸球増多が2例 み られた。

L-105は 日本 レダ リー研 究 所 で開 発 され た新 しい半 合

成 セ フ ェム系 抗 生 剤 で あ り,そ の 構 造 式 はFig.1に 示

す ごと くで あ る。 本剤 抗 菌 ス ペ ク トルは 広 く,好 気 性 な

ら びに嫌 気 性 の グ ラム陽 性 お よ び グ ラ ム陰 性 の 各 種 細 菌

に対 し強 い抗 菌 力 を示 す 。 ま た,第 三 世 代 の セ フ ェム剤

の抗 菌 力 の及 ば な いS.aureusに も有 効 と され て い る。

各 種 β-lactamaseに 対 しき わ め て 安定 で あ り,腎,肝 へ

の移 行 が よ く,高 い尿 中,胆 汁 中濃 度 が得 ら れ る と い う。

細菌 性肺 炎を 中 心 とす る15例 の呼 吸 器 感 染 症 の患 者 に対

す る本 剤 の臨 床 効 果 を検 討 した の で報 告 す る。

Fig. 1 Chemical structure of L-105
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I.対 象 および方法

対象はす べて入院 中の患者 で26歳 より77歳 までの男7

例(平 均53.1歳)と27歳 より78歳 まで の 女8例(平 均

45.6歳)の 計15例 であ る。疾 患の内訳は細菌 性 肺 炎12

例,肺 化 膿症1例,慢 性気管支炎1例,気 道 感染 症1例

である。

L-105の 投与はすべて点滴 静注法で,1回1g,1日2

回投 与 した。投 与 日数 は3日 が2例,9日1例,10日2

例,11日1例,13日2例,14日5例,15日1例,20日1

例であ った(Table 1)。

効果の判定は臨床効果 と細菌 学的効果 に分 け て 行 っ

た。臨床効 果は咳嗽,喀 痰,胸 痛 お よび呼 吸困難 な どの

自覚症 状,胸 部 ラ音 な どの理 学的所 見や体温 を参 考に し

なが ら,本 剤 の投 与前,投 与後(お おむ ね7日 目),投

与終了時(お おむね14日 目)の 胸 部X線 写 真,白 血 球

数,赤 沈値 お よびCRPの 改善 度に より著効,有 効,

やや有効,無 効お よび不 明のいずれかに判 定 した。細菌

学的効果は喀痰か らの分離菌について,菌 の 消 失,減

少,不 変,菌 交代お よび不 明のいずれかに判定 した。 さ

らに,臨 床効果 と細菌学的効果を対比検討 して,総 合効

果 と して著効,有 効,や や有効,無 効お よび不明 のいず

れか に判定 した。

また,本 剤 の安全性を検討す る 目的で,本 剤 の投与 中

に発現 した副作用を観察 し,さ らに本剤 の投与前,投 与

中(お おむね7日 目)投 与終了時(お おむね14日 目)
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Table 2 Age distribution of patients and clinical

effect

に,尿,末 梢血,肝 機能,腎 機能,血 清電解質 について

検査 し,同 時にマイ コプ ラズマ肺炎を除外す る 目的で マ

イコプラズマ抗体価,寒 冷凝集反応を検査 した。

以上によ り,総 合効果 と予期せ ざる症状や検査値の異

常の発現 の有無を対比検討 した うえで本剤の有用性につ

いて,非 常に満足,満 足,ま ず まず,不 満,非 常に不 満

お よび判定不能 のいずれか に判定 した。

II.成 績

1.臨 床効果

15例 を対象 とした臨床効果は著効8例,有 効3例,や

や有効1例,無 効2例,不 明1例 であ り,有 効 以上は14

例中11例(78.6%)で あ った(Table 1)。

年齢別に臨床効果 をみ る と,39歳 以下 の6例 では著効

5例,有 効1例 で,や や有効や無効例はなか った。40歳

か ら59歳までの5例 では著効3例,無 効2例 であ った。

60歳以上の4例 では有効2例,や や有効1例,不 明1例

であ り,加 齢に よ りやや有効 や無効 例が多 くみ られる傾

向にあった(Table 2)。

2.細 菌学的効果

細菌学的検索は喀痰か らの分離菌 に ついて 実施 した

が,15例 中起炎菌 を認めた ものは9例 で,他 の6例 は分

離菌が正常細菌叢 であ った。分離 された 細菌 の 内訳 は

S. aureus  3例, S. pneumoniae  2例 で あ り, H. influenzae,

H. parainfluenzae, K. pneumoniae, A. calcoaceticusがおのお

の1例 であ った 。 これ らの起 炎菌 に 対す る 本剤 の細 菌 学

的 効果 を み る と,菌 消 失6例,不 変1例,菌 交 代1例,

不 明1例 であ った(Table 1)。 不 変 の1例 はK.pmmo-

niaeの 感 染 例 で あ り,菌 交 代 の1例 はA.calcoaceticusよ

りEaerogenesに 交 代 した 。 不 明 の1例 はS.aureusが

分 離 された 症 例 であ るが,急 性 壊 疽 性 胆嚢 炎 を 併発 し,

緊 急手 術 とな った た め,喀 痰 の 採取 が で きな か った 例 で

あ る(Table 1)。 菌 の分 離 で きた9例 の うち 菌 消 失'を

み た例は6例(66.7%)で あ り細菌学的効果 と臨床効果

が類似 していた(Table 1)。

3.副 作用お よび臨床検査値異 常

本剤 の投与 中に出現 した副作用 としては,全 身の発疹

が1例(6.7%)に み られた。臨床検 査値 の異常では血

清GOT,GPTの 上昇 が4例(26.7%),A1-Pの 上 昇

が1例(6.7%),末 梢血好酸球増 多2例(13.3%)を 認

めた(Table1,3)。 発疹が み られた症例1(M.N.)で

は本剤投与 中止後肝庇護剤,ス テ ロイ ドホルモ ン剤 投与

にて3日 目で発疹は 消失 した。症例6(N.M.)は 投与

終了時 にGOT,GPTの 上昇 と好酸球増 多を,ま た,

症例12(0.S.)でGOT,GPTの 上昇 を認 めたが,そ

の後の検査はで きなか った。症例9(M.H.)で はGOT,

GPTの 上 昇を認 めたが,投 与終了時 に 正常値 に 復 し

た。症例13(S.K.)で もGOT,GPTの 上昇 を 認めた

が,本 剤 投与を中止 し,肝 庇 護剤投与 にて 正常 に 復 し

た。症例15(S.M.)で アル カ リフォス ファタ ーゼ の 上

昇 を認めたが,未 治療 の まま本剤投与中止後正常 に復 し

た(Table 1)。

4.総 合効 果

総合効 果 として著効8例,有 効3例,や や有効1例,

無効2例,不 明1例 であ り,有 効以上の症例は14例 中11

例(78.6%)で あ った。

5.有 用性

15例 の症例 につい て有効性 と安全 性を対比 して,有 用

性が決め られた。そ の結果,非 常 に 満 足6例,満 足5

例,不 満3例,判 定不能が1例 であ った。満足 以上 の症

例は15例 中11例(78.6%)で あ った(Table 1)。

III.考 案

呼 吸器感染症 における起炎 菌の変遷 をみ ると,近 年 に

な って グラム陰性 菌の台頭が 目立つ ため,グ ラム陰性菌

の抗菌 力を もつ抗生剤 が次 々に開発 されているなかで,

最近はS.aureusの よ うなグラム陽性菌が 再 び問題 とな

ってい る。呼吸器感染症 においては,患 者 の身体状況や

基礎疾患お よび患者がおかれた環境な どを参考 に して,

あ る程度は起炎菌を推定で きる。 しか し,種 々の抗生剤,

抗腫瘍剤 お よび副腎皮質 ホルモ ン剤 な どが多用 されてい

る今 日では,compromised hostに 相当す る 患者が多 く

なってい る。 さらに,複 数菌感染 が散 見 され るようにな

り,起 炎菌 の推定は必ず しも容易 とはい えな くな って き

てい る。 したが って,抗 生剤 の多剤併用 の機会 が多 くな

り,薬 剤の副作用が問題視 されてい る。

L-105は,そ の広い抗菌力 と β-lactamaseに 対す る

安 定性を有す るこ とよ り,起 炎菌不 明 のさい の第一選択

剤 としての特徴 を もつ もの として期待 されなが ら開発 さ
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Table 3 Laboratory findings before and after L-105 with respiratory tract infection

B: Before A: After

れた製剤 である。著者 らの経験で も,3株 分 離 さ れ た

S.aureusの うち喀疾の採取 ができなか った1例 を 除 い

て,菌 の消失 を 認 めた。 さ らに,&Pnemoniaeの2

株,H.nflmmaeの1株 で も菌 の消失を認めた。 また,

臨床効果 において も,有 効 以上 の 症例 が14例 中11例

(78.6%)で あ り,優 れた効 果がみ られ た。年齢別 に み

た臨床効果 では,若 年例ほ ど優れていたが,当 然の こと

といえよ う。

副作用 についてみ ると,発 疹が15例 中1例(6.7%),

臨床検査値 の異常でGOT,GPTの 上昇 が4例(26.7

%),Al-Pの 上 昇 が1例(6。7%)と 比 較 的 多 か ったが,

他 の 報 告2.3)で は これ ほ ど多 くない の で,さ らに 症例を

重 ね て 検討 す る必 要 が あ ろ う。 い ず れ に して も本剤 は今

後 の 臨床 で の 使用 に あた り,十 分期 待 で き る 製 剤 で あ

る。
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To evaluate clinical utility of L-105 the trial was made with the drug in 15 patients including

12 with bacterial pneumonia, each one with lung abscess, chronic bronchitis and lower respiratory-

infection. Clinical efficacy was excellent in 8 patients, good in 3, fair in 1, poor in 2 and unknown

in 1.

Bacteriological efficacy against following 8 strains of clinical isolates including 3 of S. aureus,

2 of S. pneumoniae, each one of H. influenzae, K. pneumoniae, A. calcoaceticus was eradicated in 6 strains,

persisted in 1, alternated in 1, and unknown in 1. Side effect noted was drug eruption in 1 pa-

tient. Laboratory abnormalities were observed as elevation of serum GOT and GPT in 4 patients,

elevation of Al-P in 1 and eosinophilia in 2.


