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CS-807に 関 す る 基 礎 的,臨 床 的 検 討

上 田 良 弘 ・大 久 保 滉

関西医科大学附属洛西ニュータウン病院 内科

飯 田 夕 ・米 津 精 文 ・榊 原 嘉 彦 。安 永 幸 二 郎
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新cephem系 経口抗生物質CS-807の 基礎的,臨 床 的検討をお こない,以 下の結果を得 た。

1)抗 菌力:臨 床分離S.aureus 2殊P.mirabilis1株,E.coli 66株,K.pneumoniae

34株,S.marcescens 19株,E.ctoacae 6株 に対す る本剤のMI(堀 。値 は各々,6.25,0.1,039,

0.1,25,1.56μg/mlで あった。

2)臨 床成績:肺 炎6例,慢 性気管支炎の急性 増悪6例1急 性 気管支炎2例 計14例 の呼吸器

感染 症に本剤 を1回100～200mgず つ1日2回,5日 か ら14日 間内服 させ た。肺 炎6例 中著効1

例,有 効3例,無 効2例,慢 性気管支炎の急性増悪6例 中有効4例,や や有効1例1無 効1例,急

性気管支炎2例 中有効1例,無 効1例 であった。全症例 を通 じて副作用 は認めなかったが,1例 に

おいて本剤 による と考 えられるGOT,GPT,A1-P値 の軽度上昇が認め られた。

三共株式会社で関発 されたCS-807は 経口用セ ファロ

スポ リン系抗生物質 であ り,主 として腸管のエステラー

ゼで加水分解 されることにより,経 口吸収性を高めた薬

剤である。

本剤 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,Semtia.indole(+)

Proteusに も抗菌力が及んでいる1)2)3)。

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。

今回われわれ は本剤の抗菌力な らびに臨床効果 にっい

て昭和61年3月 か ら昭和61年11月 まで検討 をお こなった

のでその成績 を報告する。

1.抗 菌 力

1.測 定方法

臨 床 分 離S.aureus 2殊P.mirabilis 21株,E.

coli66株,K.pneumoniae 34株,S.marcescens 19

株,E.cloacae 6株 に対 する本剤 の最小発育阻止濃 度

(MIC)を 日本化学療法学会標準法 に準 じて測定 した。

培地 にはpH7.2感 受性用培地 を使用 し,一 夜培養 の菌

液の100倍 希釈液 を用 い,そ の1白 金耳 を接種 した。同

時 にamoxicillin(AMPC),cephalexin(CEX),

cefaclor(CCL)のMICも あわ せて測 定 し,本 剤の そ

れ と比較 した。

2.成 績

S.aureusに 対 す るCS-807のMICは0,39～100

μg/mlの 間に幅 広 く分布 し,そ の ピーク値は6.25μg/

m1で あ り,こ の濃度 において27株 中21株(77.8%)が

発育 を阻止 され た(Fig。1)。 発育阻止菌株の率につい

て は,低 濃 度 ではCCL,CEX,AMPCに 劣 り,高濃

度 ではこの3剤 に勝 る成績 であった(Fig.2)。

P.mirabilisに 対 す る 本 剤 のMICは0.05～0.39

μg/mlの きわめて狭 い範囲 に分布 しそのピーク値は0.

1μg/mlで ある。 この ピーク値濃 度 において21株中19

株(90%)が 発 育 を阻止 され てい る(Fig.3)。 この成

績 はCCLよ り3管,CEXよ り3管,AMPCよ り7

管優れている(Fig.4)。

本 剤 のE.coliに 対 す るMICの 分布 は幅広 く,0.

05～12.5μg/mlの 間に分布 し66株 中53株(80%)が そ

の ピーク値0.39μg/mlで 発育 を阻止 されている(Fig

5)。 これはCCLよ り約3段 階,CEX,AMPCよ り約

4段 階低 いMlcで ある(Fig.6)。

K.pneumoniaeに 対 す る 本 剤 のMICは,高 い

MICを 示 す3株 を除 き0.01～0.39μg/mlに 分布して

い る。34株1中26株(76%)が ピーク値0。1μg/mlで 発

育 を阻 止 され ていた(Fig.7)。CCLよ り3管,CEX

よ り6管 優 れた成 績である(Fig.8)。
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Fig 1. Susceptibility of S.aureus toCS-807 lnoculum size 108 cells/ml
(27 strains)

Fig2. Sensitivity correlogram (S.aureus 27 strains)
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Fig 3. Susceptibility of R,nirabilis to CS-807 Inoculum size 108 cells/ml

(21 strains)

Fig4. Sesitivity correlogram (Emirabilis 21 strains)
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Fig 5. Susceptibility of  Ecoli to CS-807 Inoculum size 1041 cello/m1

(66 strains)

Fig6. Sensitivity corelogram (E.coli 66 strains)

Inoculum size 106 cells/ml
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Fig 7. Susceptibility of K,pneu;noniae to CS-807 Inoculum size IOU cells/nil
(34 strains)

Fig8. Sensitivity correlogram (K.pneumonide 34 strains)
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Fig 9. Susceptibility of  Smarcescens to CS-807 Inculum size 1011 cells/ml
(19 strains)

Fig10. Sensitivity correlogram (Smiarcescens 19 strains)
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Fig 11, Susceptibility of E.coloacae to CS 807 tnuculum size 10u celli/ml
(6 strains)

Fig12. Sensitivity correlogram (E.cloacae 6 strains)

S.marcescens 19株 に対 す る本 剤 のMICは0.2～>

100μ9/ml(>100μg/m1のMICを 示 した 株6株)に

幅 広 く分 布 し,E.cloacae 6株 の 本 剤 のMICは0.

39～>100μg/ml(>100μg/m1のMICを 示 した 株1

株)に 分布 する(Fig.9,10)。 共 に株数が少な く一定の

傾向は求 め得ないが,他 の3剤 よりは優れた成績であっ

た(Fig.11,12)。
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Table 1. Clinical trials of CS-807

II.臨 床 成 績

1.方 法

年齢35歳 から82歳 まで(70歳 以上が10例)の 肺炎6

働 慢性気管支炎の急 性増悪6例,急 性気管支炎2例,

計14例の呼吸器感染症 に本剤 を投与 した。投与方法 は

1日2回 内服,1回100mg,1日 量200mgが6例,1

回200mg1日 量400mgが8例 である。投与期間 は5

日か ら14日間であった。

2.成 績

臨床的効果 としては,14例 中著効1例,有 効8例,

やや有効1例,無 効4例 であ り,著 効,有 効以上をあわ

せて64%の 有効率 であった。各疾患別 にみ る と肺 炎6

例中,著 効1例,有 効3例,無 効2例(有 効率66.7%),

慢性気管支炎の急性増悪6例 中,有 効4例,や や有効1

例」無効1例(有 効率66.7%),急 性気管支炎2例 中有

効1例,無 効1例(有 効 率50%)で あった。起 炎菌 の

判明 した例は6例 だけであ ったが,そ のうち5例 が有効

で あった。 また,1日 投与 量別有効率 は,200mg投 与

例 で66.7%,400mg投 与 例 では62.5%と 投 与量 に よ

る有効率の差 は明確 でなか った(Table1,2,3)

3.副 作用

今 回の臨床検討において,副 作用 と考 えられる症状は

1例 も認めていない。投与前後 の臨床検査値においては,

症例14に 軽度 のGOT,GPT,A1-P値 上昇 を認 め,他
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に原因のないことよ り本剤 による影響 と考え られた。 こ

の症例は治癒後受診 せず,以 後の再検は施行 され ていな

い。 また,症 例1のBUNと 症例11のGPTの 軽 度 上

昇 は,各 々原疾患 による もの と考 えられた(Table4)。

III.考 察

1.抗 菌力

CS-807は グラム陽臨 陰 性菌に広範囲 な抗菌 スペ ク

トルを有 し,こ れまでの経 口用セフ ァロスボリン系抗生

物質が抗菌力 を有 していなか った種々のグラム陰 性菌 に

も抗菌力が及 んでい る。 また,β-lactamase産 生株 に

も抗菌力 を示す。今回のわれわれの検討成績 において も

同様 の結果を得 た。S.aureusに 対する抗菌力 はCCL,

CEX,AMPCと ほぼ同等で,こ の三剤に耐 性 と考 えら

れ る菌 にも抗菌力を示 した。P.mirabilils,E.xoli,K..

Pneumoniaeに 対 す る抗菌 力は きわ めて優 れ,各 々の

MICの ピーク値 は0山0.39,0.1μg/mlで あ り,他

の三剤 より数段 優れたMICで あ り,既 存の経ロセフ ェ

ム剤 よ り強 力 な印 象 を受 けた。S.marcescens,E.

doamに 対す る本剤の抗菌力は株数 が少 な く一定の傾

向を結論 し得 ないが,本 剤で は少 な くとも既存 の経ロセ

フェム剤 より抗菌力の幅が拡大された と推論できる。

2.臨 床成績

高齢者 を多 く含む各種呼吸器感 染症 患者 を対象に検討

した本剤 の臨床効果 は14例 中著 効1例 有効8例,有

効率64.3%で あった。投与量 による臨床劾果の差 は認

Table 2 Clinical effect of CS-807 in patients classified

by kinds of infections

Table 3 Clinical effect of CS-807 classified by daily

doses

Table 4 Laboratory findings before and after the trea-
tment with CS•807

められなかった。無i効例 を検討 してみ ると,全 例高齢者

で,肺 癌,広 範な陳 旧性肺結 核,心 不全,重 篤な糖尿病

な どの基礎疾 患を有 してお り,経 口剤治療の限界かもし

れない。 この点 を考慮すれば本剤の効果は充分なものと

考え られ る。一方,細 菌学的効果 としてはグラム陽性,

陰 性 菌 共 に よ く除 菌 さ れ た。症 例8で はPa静

uginosaが 分離 されなが ら有効 であった。 この症劔は以

前 よ り S. pneumoniae, K pneumoniae, P. aer-

Uginosaの 三種の菌が交代で出現しており,今回のエビ

ソードにおける主たる原因菌はどの菌であったのか,呼

吸器感染症における起炎菌決定の困難さを考えさせられ

る症例である。

以上の基礎的,臨 床的成績より,本剤の有用性が確認
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できた。特に従来,入 院。抗生物質の静脈内投与を考慮

しなければならなかった高齢者の複雑な呼吸器感染症に

内服,外来治療の可能性が出現した点に本剤の有用性が

存在すると考えられる。
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CS-807, a new cephem antibiotic for oral use, was evaluated for its antibacterial activity, absorption and

clinical efficacy.

The following results were obtained :

1) Antibacterial activities: MIC.os of CS-807 for clinically isolated S. aureus (27 strains), P. mirabilis (21),

E. coli (66), K. pneumoniae (34), S. marcescens (19), and E. cloacae (6) were 6.25, 0.1, 0.39, 0.1, 25, and

1.5y g/ml, respectively.

2) Clinical results : CS-807 was administered to 14 patients (bacterial pneumonia 6, chronic bronchitis 6,

acute bronchitis 2) at a dose of 200-400mg b.i.d. for 5-14 days. Clinical efficacy was assessed as good in four

of six cases of bacterial pneumonia, four of six cases of chronic bronchitis and one of two cases of acute bron-

chitis. No adverse effect attributable to the drug was observed, except a slight elevation of GOT, GPT and

Al-P values in one case.


