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耳鼻咽喉科領域急性感染症に対するCS-807錠 の薬効評価

椿 茂和

国立王子病院 耳鼻咽喉科

セファロスポリン系抗生物質のCS-807錠 を耳鼻咽 喉科領域の感染症である慢 性化膿性 中耳炎急

性増悪症,急 性副鼻腔炎,急 性陰窩性扁桃炎,お よび慢 性副鼻腔炎急 性増悪症に使用 し,そ の有効

性 と有用性を検討するために1日200～400mgを 経 口投与 した。

1)総 合効果 は著効31.8%,有 効50%,や や有効13,6%,無 効4.5%,有 効率81.8%で,こ の

有効率は他の抗生物質 に比較 して遜色のないものであった。

2)検 出したグラム陽性菌,グ ラム陰性菌,嫌 気性菌に対 して有効 に作用 した。

3)副 乍用および臨床検査値異常 は全 く認め られなかった。

4)CS-807錠 の有用性が高 く評価 された。

CS-807は 三共株式会社で開発 された経口用セ ファロ

スポリン剤である。本剤は,優 れた抗菌活性を示すが経

口吸収されないR-3763の4位 カルボン酸にイ ソプロポ

キシカルポニルオキシエチルをエステル結合 させ ること

により経口吸収性を高めた薬剤(Fig。1)で ある。従っ

て,cS-807を 経 口投与 した時,主 に腸 壁のエステ ラー

ゼにより加水分解 され,活 性 なR―3763と して循環血 中

に存在する。

活性なR-3763は グラム陽性,陰 性菌 に広範囲な抗菌

スペクトルを有し,こ れまで経 口用セファロスポ リン系

薬剤が抗菌力を有 していないEnterobacter,Serratia,in-

dole(+)Proteusに も抗菌力が及 んでいる。

またβ-lactamaseに も安定なた め本酵素産生株 にも

抗菌力を有する。他方安全性の面では急性 ・亜急性の毒

性試験,生 殖試験,変 異原性試験,抗 原性試験,一 般薬

理試験の結果,特 に異常な作用は認め られず,高 い安全

性を有することが確認 された。

以上の事実か ら著者 は本剤 を耳鼻咽喉科の臨床で数多

く見られる感染症 に使用 して,薬 効 と有効性 を検討 した。

1.臨 床 試 験

1.試 験対象 と方法

本試験 は国立王子病院耳鼻咽喉 科において,昭 和61

年8月15日 か ら昭和62年1月20日 まで実施 した。

1)対 象および対象痴 患

当外来を受診 した患者の うち,慢 性化膿 性中耳炎急性

増悪症4例,急 性副鼻腔炎4例,慢 性副鼻腔炎急 性増悪

Fig. 1 Chemical structure of CS-807 and R-3763

CS-807

R-3763

症4例,急 性 陰窩性 扁桃 炎10例,合 計22例 で あった。

症例 は男性13例,女 性9例,年 齢 は13歳 か ら74嵐 平

均年齢は37歳 であった。

2)薬 剤 と投与方法

試験薬 は1錠 中にCS-807を100mg(力 価)含 有す る

もので通常成人 に1日 量200mg,症 状に よって400mgを

投与 し,2回 に分割 して朝夕食後30分 に内服 させ た。

投与 期 間は4日 か ら9日 で,薬 剤 総量 は1000mgか ら

3600mg,平 均投与量は1700mg強 であった。

3)併 用薬剤 と併用処置

他の抗生剤,消 炎剤,鎮 痛解熱剤な どの併用 は行わな

か った。局所処置は耳鼻咽喉科の習慣的処置 に止め,抗
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生剤,副 腎皮質ホルモン剤などの局所使用 は行わなか っ

た。

4)細 菌検査お よび他の検査

細菌検査は原則 として薬剤投与開始前 と投与終 了後に

行 い,分 離,同 定お よび本 試験 薬 剤,CEX,CCL

CDX,ABPCのMICを 日本化学療法学会標準法 にて

測定 した。

臨床検査は原則 として薬剤投与開始前 と投与終了後に

行 ったが,投 与期間中副作用症状 のみ られ ない症例では,

投与終 了後の検査の全部 または一部 を省略 した。

一般血液検査 として赤血球数 血色素量
,ヘ マ トク

リッ ト,白 血球数、 白血球分画,血 小板数、プロ トロン

ビン時 間,肝 機 能 はGOT,GPT,A1-P,LDH,

γ-GTP,ビ リル ビ ン,LAP,腎 機能 はBUN,S-

C為PSR尿 検査 は蛋 白,糖,ウ ロビ リノーゲ ン,沈

渣,そ の他 で は血 清電解 質,CRL血 沈(1時 間),

クームス試験 を行 った。

2.観 察項目および効果判定

1)観 察項目

観察項 目を対象痴 患別に次のように定 め,投 与開始前,

投与開始後第3日 と第7日,投 与終了時 は必ず,そ の間

も適宜観察を行 った。

A.中 耳炎

自覚症状 として耳痛,耳 閉感,耳 漏,他 覚所見 として

鼓膜の発赤 腫脹,膨 隆,穿 孔 耳漏の性状 と量

B.副 鼻腔炎

自覚症状 として鼻漏,後 鼻漏,鼻 閉,頭 痛,頭 重感

悪臭,他 覚所見 としての鼻粘膜 の発赤,浮 腫,腫 脹,鼻

漏 と後鼻漏の性状 と量

C.扁 桃炎

自覚症状 として咽頭痛,嚥 下痛,硬 声,他 覚所見 とし

て,扁 桃の発赤、腫脹,膿 苔。

2)効 果判定

症状別改善度を消失,改 善,不 変,悪 化 とした。

効果判定は症状別改善度 を基礎 として行い,著 効,有

効,や や有効,無 効お よび判定不能 とした。有用性 は臨

床効果 に細菌学的効果,酬 乍用を勘案 して,非 常に満足,

満足,ま ずまず満足,不 満,非 常 に不満 とした。

II.臨 床 成 績

1)症 例 と総合成績

全症例の臨床成績 をTable 1に 示す。全例外来患者

で,今 回の試験の対象 となった疾患 についてCS-807錠

投与前に他の抗生物質療法 を受 けた患者 は除外 した。

症例4,7,8,9の 急性陰窩性扁桃炎,お よび症例

17の慢性鼻副鼻腔 炎急性増悪症の5症 例 は,症 状がやや

強 いため,CS-807錠 のl日 投与 量400mgと し,他 の17

症例 は全て中等症 で1日200mgを 投与 した。

総合的には著効7例(灘 中耳炎急性増悪症3夙 急

性副鼻腔炎1夙 急性陰 窩性扁桃炎4例)3L8%,有

効11例(慢 性 中耳炎急性増 悪症1例,急 性副鼻腔炎3

例,慢 性副鼻腔 炎急性増悪症1例,急 性陰窩性扁桃炎6

佛50%,や や有効3例(慢 性 副鼻腔炎急性増悪症)

13.6%,無 効1例(急 性陰 窩性扁桃炎)4.5%で あった。

著効 と有効 を併せた有効率は81.8%で あった。

2)疾 患別臨床効果

疾 患別臨床効果をTable 2に 示す。急性陰窩性扁桃

炎の1例 は,CS-807錠 を4日 間投与後 に扁桃周囲膿瘍

となったので,切 開排膿 したため無効 とした。慢性副鼻

腔炎急性増悪症の4例 中3例 はやや有効であった。

3)起 炎菌 と臨床効 果の関係

起炎菌 と臨床効果の関係 をTable 3に 示す。単独感

染6夙 混合感染16例 で あった。単独感染の起炎菌は

グラム陽性菌5例 、グラム陰性菌1例,混 合感染の起炎

菌はグ ラム陽性 菌のみ1吼 グラム陽性 菌+グ ラム陰

性菌4例,グ ラム陽性菌+嫌 気性菌1例,グ ラム陰性菌

のみ1例 で あった。 グラム陽性 菌13種 のMICは ≦0.

05～100<μg/mlで,治 療後 の消失26例 菌交代1例

不変3働 不明3例 、 グラム陰性菌6種 のMICは ≦0.

05～1.56μg/mlで,治 療後の消失は7夙 菌交代2例

不変2例,嫌 気性 菌1種 のMICは3.13μg/mlで 、治

療後 は消失 した。

4)投 与郵1墜臨床効果

CS-807錠 の総投与量1400mg以 下 の症例 は13例で,平

均 投 与 量 は1300mg強(1369mg)で,著 効7例(53.

8%),有 効6例(46.2%)で 著効 と有効 を併せた有

効率は100%で あった。1400mgよ り多 く投与 した症例は

9例 で,平 均投 与量 は2222mg,有 効5例(55.6%),

やや有効3例(33.3%),無 効1例(11.1%)で 有効率

は55.6%で あった。

5)有 用性

Table4に 示す。急性副鼻腔炎,慢 性中耳炎急性増

悪症で は非 常 に満足 また は満足 で,そ れぞれ10(%で

あった。急性陰窩性扁桃炎では1例 が不満であ り,慢性

副鼻腔炎急性増悪症では2例 がやや満足であった。総合

的には非常に満足11例(50.0%),満 足8例(36.4%),

やや満足2例(9.1%),不 満1例(4.5%)で 満足以

上は19例(86.4%)で あった。

6)副 作用

全例 に副作用および臨床検査僚異常 と認められるもの

は出現 しなかった。
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Table 2 Clinical response to CS-807

III.考 察

耳鼻咽喉科の臨床では常に感染症が対象 になる。急性

感染症が多いが,解 剖学的関係やその他の原因によって,

中耳炎や副鼻腔炎は慢性症 に移行す るもの も少な くない。

これらの慢性症 は,急 性上気道炎 などが誘因 となって急

性増悪を繰返 し,そ の都度急性感染症 に似た症状 を呈す

る特徴がある。

中耳炎や副鼻腔炎は鼻腔や咽頭の感染症から進展す る。

それ らの起炎菌 はS.aureus,S,pneumoniae,S.

pyogenes,H.influenzaeな どである。副鼻腔炎では

Bacteroides,Peptostreptococcusな どの嫌気性 菌 も検

出される。扁桃炎は上記の菌 も検 出されるが,大 部分は

A群 溶連菌が多い。 さらに これ らの部位には常在菌 も多

いのが特徴である。

このような多様な起炎菌による感染症 に対 しては,早

期に広汎な抗菌力 をもち,充 分な血中濃度の高 まりと共

に組織移行性のよい抗生物質が選択 されなければならな

い。

CS-807錠 はグラム陽性菌,陰 性菌 に広範 囲な抗菌ス

ペクトルを有 し,従 来の経口用セ ファロスポ リン系薬剤

が強い抗菌力を示さなかったEnterobacter,Serratia ,

indol(+)Proteus属 な どにも強い抗菌力 を示 し,さ ら

にS.pneumoniae,S .pyogenes,E,coli,K

pmumoniae,H.inflmnzaeに は特 に強い抗菌力 を有

している。このような抗菌作用を もつCS-807錠 は耳鼻

咽喉科領域の感染症治療に大 きな期待 をかけることがで

きる。

今回の臨床試験 では,急 性副鼻腔炎,急 性陰窩性扁桃

炎,慢 性中耳炎急性増悪症お よび慢性副鼻腔炎急 性増悪、

症の患者22例 を選び,CS-807錠 を1日200mg,1回100

mgとして1日2回 朝夕に内服 させた。 ただ し症状のやや

強い5症 例 に対 しては1日400mgと した。投与 日数 は4

～9日 で,平 均投与量 は1700mg強 であった。

各疾患の症例数が少ないので全症例 を総合 した成績は,

著効7例(31.8%),有 効11例(50%),や や有効3例

(13.6%),無 効1例(4.6%)で,著 効 と有効 を併せ

た 有 効 率 は81.8%で あった。 またCS-807錠 を総 量

1400mgま で投与 した14症 例で は,著 効7例(50.0%),

有効6例(42.9%),や や有効1例(7.1%)で,無 効

例 はな く,有 効 率は92.9%で あった。総量 で1400mg以

上投与 した8症 例では,有 効5例(62.5%),や や有効

2例(25.0%),無 効1例(12.5%)で 有 効 率 が62.

5%と やや低 かった。

全体での臨床効果の81.8%と い う有効 率 は,こ れ ら

の感染症 に対する他の抗生物質療法 での有効率 と遜色の

ないもの と思われる。 また1日2回 投与で200mgと いう

少 量で充分効果 があ り,総 量1400mg以 下 の投 与 で92.

9%の 有効率が得 られた ことは,従 来の抗生物 質 に比較

してその効果は注 目に価する ものがある。

1400mg以 上投与 した症例 の有効率が62.5%と 低か っ

たのは,陰 窩性扁桃炎の1例 が扁桃周囲膿瘍 に移行す る

ような重症例 であ ったこと,ま た慢 性副鼻腔炎の急性増

悪症 ということを考 えれば1特 にCS-807錠 の抗菌力が

劣 っているというものではない。

起 炎菌の検 出は全症例について行 った。治療前検 出し

たグラム陽性菌,グ ラム陰性菌,嫌 気性菌 に対 してCS

-807錠 はいずれ も有効 に作 用 し
,治 療後 は単 独感染,

混合感染 を問わず16症 例(80.0%)に 菌の消失 をみた。

また三種菌の混合感染の1例 では一部の菌の消失がみら

れた。

有用性は安全 性を含 めた評価であるが,今 回の治験 で

は安全1生には全 く問題がなかった。1例 に見 られた不満

足 という評価は,急 性陰窩性扁桃炎に投与後,4日 目で

扁桃周囲膿瘍 とな り,切 開排膿 を余儀 な くされた ことに
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Table 4

対するものである。

全症例に対して治療前に一般臨床検査を行ったが治療

を妨げるような検査結果は認められず,ま た治験中に副

作用も全く認められなかったので治療後の一般検査は省

略 し,検 査結果の提示 も省略 した。

今回の治験 で得 られ た成績か らCS-807錠 は耳鼻咽喉

科領域 の感染症 に対 して,従 来の経 ロ用セフ ァロスポリ

ン剤に劣 らぬ抗生物質 と考えられた。

CLINICAL EVALUATION OF CS-807 TABLETS IN

INFECTIONS IN OTORHINOLARYNGOLOGY

SHIGEKAZU TSUBAKI

Clinic of Otorhinolaryngology, National Oji Hospital, Tokyo

The clinical efficacy of CS-807 was evaluated in acute exacerbation of chronic otitis media , acute sinusitis,
acute tonsillitis and acute exacerbation of chronic sinusitis. Twenty-two patients were given CS-807 100mg

orally two times a day for 4-9 days.

1) Overall clinical efficacy was evaluated as excellent in 31.8%, good in 50%, fair in 13.6% and poor in

4.5%. The ratio of clinical efficacy was high: 81.8%.

2) CS-807 was effective against causative Gram-positive and -negative organisms . 

3) No adverse events were observed.

4) These results show that CS-807 is useful against infections in otorhinolaryngology .


