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CS-807に か んす る臨床 的検 討

三木文雄 ・生野善康 ・井上英二.村 田哲人

谷沢伸一 ・坂元一夫.田 原 旭 ・河瀬吉男

多根病院内科

新 しいセフェム系経口抗生物質CS-807を,急1生 気管支炎2鰍 慢 性気管支炎急性増懸2例 感

染 を伴 った気管支喘息1例,感 染 を伴 った気管支拡張症2例 肺炎9例,計16例 の呼吸器感染症

に対 して,1回100mgあ るいは200mg宛1日2回,5～18日 間,朝 夕食後に経 口投与 し,有 効性 と

安 全性 の検討 を行 い,以 下の成 績を得た。 なお,8例 の患者 に対 しては1日 投与量 を200mgに する

か400mgに するか を封筒法によって無作為的に決定 し,投 与 量 と有効牲の関係を検討 した。

急性気管支炎2例 中1例 有効,1例 無効,慢 性気管支炎急性増 悪2例L感 染 を伴 った気管支拡張

症2例 はいずれ も有効,感 染 を伴 った気管支喘 息1例 やや有効 肺炎9例 中6例 有効2例 やや有

効,1例 無効の臨床効果が認め られた。

細 菌学的効果 を判定 しえたの は7例11株 であ り,S.aureus3株S.pneumoniae2株 はすべ

て消失,H.inflmnzae6株 中4株 消失,2株 不変の成績 を得た。

なお,1日400mg投 与 の4例 では全て有効 の臨床効県 が認め られ,細 噛学的に も無効の症例 はな

かった。

全症例 において,自 他覚的副 乍用は認め られず,軽 度の好酸球増多,GOT・GPT上 昇の各1例

以外,CS-807投 与に起因 したと考えられる臨床検査値の異常化 は認 められなかった。

CS-807, (RS) - (isopropoxycarbonyl) ethyl ( +) - (6

R, 7R) -7- (2- (2-aminothiazolyl) -2- ( (Z) -methoxy-

imino)acetamido)-3-methoxymethy1-8-oxo-5-thia
-1-azabicyclo〔4,2 ,0〕oct-2-ene-2-carboxylate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

り,経 口投与 した場合,主 に腸管壁 のエス テラーゼ に

よって加水分解 されて活性 のR-3763と して体内に吸収

され る。このR-3763は,グ ラム陽性お よび陰性菌 に対

して広 い抗菌スペ ク トラム を示 し,と くにグラム陰性菌

に対する抗菌力が強 く,β-ラ クタマーゼに対 して も安

定 なため に1.2),CS-807は 既存 の経 ロセ ファロスポ リン

剤に比較 して優れた臨床有用性が期待され る。

今 回このCS-807を 呼吸器感染症患者 に投与 し,有 効

性ならびに安全性の検討を実施 したので,そ の成績 を報

告する。

1.研 究対象 な らび に研 究方 法

昭和60年9月 か ら昭和61年4月 の間に,多 根病 院内

科 を受診 した急性 気管支炎2例,慢 性気管支炎急 園曽悪

2例,感 染 を伴 った気管支喘息1例,感 染を伴 った気管

支拡張症2例,肺 炎9例 計16例 の呼吸器感染症患者

に対 して,CS-807を1回100mgあ るいは200mg宛1

日2回,朝 夕各食後 に経口投与 した。なお8例 の患者に

対 しては1日 投与 量を200mgに す るか400mgに するかを

封筒法に よって無作為的 に決定 し,投 与量 と有効姓 との

関係を検討することとした。

Table1にCS-807投 与症例の年齢 性泓 原因菌

CS-807投 与量を-括 表示 した。(こ れ らの症例のうち・

症例3,4,5,14の4例 は1日200mg症 例2,7,

1嵩16の4例 は1日400mgの 投与が封筒法によって決め

られた症例 である。)

治療効果 の判定 に際 して,CS-807投 与開始後 きわめ

て速 やかに症状 の改善 を認 め,CS-807投 与 中止後も症

状の再燃 を見ない場合 を著効,CS-807投 与開始後明ら

か に症状の改善 を認 めた場合 を有効CS-807投 与後症

状の改善傾向 を認 めた場合,あ るいはCS-807投 与によ

り明 らかに症状の改善 を認めても投与 中止後症状1の再燃

を見た場合 をやや有効,CS-807投 与 によって症状の改

善 を認めない場合 を無効 と臨床効県 を判定 した。 また,
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CS-807投 与前後 の原因菌 の消長 を甚 として細 菌学的効

果 を判定 した。なお,こ の場合,CS-807投 与後喀痰 が

完全に消失 し,喀 痰の細 菌学的検索が不可能 にな った場

合 も原因菌 は消失 した もの と判断 した。

治療効果の判定 と平行 して,CS-807の 副作用有無の

検討 を目的 として,自 他覚症状の観察 を行 うとともに,

CS-807投 与前後の末梢血液像,肝 ・腎機能,尿 所見な ど

の臨床検査を実施 した。

II.成 績

CS-807投 与16例 の治療成 績 はTable1に 示 した と

お りである。

その臨床 効果 は,有 効11例,や や有効3例,無 効2

例(有 効率68.8%)で あ った。1日 投与 量 と臨床効 果

との関係 をみ る と,Table2に 示 した よ うに1回100

mg宛1El2回 投与例 では14例 中有効7例,や や有 効3

例,無 効2例,い っぽう1回200mg宛1日2回 投与例で

は対象疾患の種類に関係な く4例 全て有効 の成績が認 め

られた。

治療開始前に起炎菌の判明 した症例 は9例 であ ったが,

この内2例 は治療後の細菌学的検索を実施 し得ず,7例

について細菌学的効果 を判定 したが,S.ameusの1例

では菌消失,H.influenzae3例 中1例 では消失,2例

で は菌 残 存,SaureusとH.influenzae,S.pneum2ｏ-

niaeとH.influenzae,S.aureusとS.pneumoniae

と 且infZmn20eの3例 の複数菌感染 ではいずれ もCS

-807投 与 によって菌消失が認 め られ た。なお,起 炎菌

の残存 した2例 はいずれ も1回100mg宛1日2回 投与例

であ った。

以下,各 症例 について経過の概要を記載する。

症例146歳 女。急性気管支炎

約1週 間前 か ら咳 嗽,喀 痰,咽 頭痛 が持続 し,Baca-

mpicillin(BAPC)の 投与 を行 ったが症状軽快せ ぬため

CS-807投 与に変更 した。CS-807投 与後 も症 状の改善

は認 め られず,無 効 と判定 した。CS-807投 与後の喀痰

細 菌検査 を実施 し得 ず.細 菌学的効果は不明に終った。

症例266歳 男。急性気管支炎

肺癌切除後の リハ ビリテーシ ョンおよび糖尿病コント

ロールのために入院中,咳 嗽,喀 痰出現 喀痰よりS.

aureusとH.influenzaeを 分離,CS-807を 投与した。

CS-807投 与3日 後 には症状 消先CRPも 改善したた

め有効 と判定 した。喀痰消失のため起炎菌も消失したも

の と判断 した。

症例360歳,女 。慢性気 管支炎急性増悪

約6カ 月前肺炎 に罹 患吟 以後咳嗽.喀 痰が出没してい

た。10日 ほ ど前 か ら喀痰量 増加 膿性 となり,胸 部レ

線像 で右下野 の気管支血管陰影の増強が認 められた。

CS-807投 与 によって咳嗽,喀 痰軽減 し,喀 痰非膿性化

を認めたので有効 と判定 した。 なお,起 炎菌を決定する

ことは出来なかった。

症例469歳,女 。慢 性気管支炎急性増悪、

数年前か ら咳嗽,喀 痰が反復 出現。約6カ 月前から症

状増悪 し,1カ 月前か ら呼吸困難 も出現 したため受診,

胸部 レ線像 で右下野 に浸潤影 を認めた。CS-807投 与に

よ り,咳 嗽,喀 痰軽減 し,胸 部異常陰影 も消失 した。起

炎菌は不明であった。

症例571歳 女。感 染を伴 った気管支瑞息

気管支喘息 コン トロール中,咳 嗽,喀 痰増強 呼吸困

難高度 とな り入院 気管支拡張剤投与によって呼吸困難

は改善 したが微熱 喀痰持続のためBAPCを 投与した。

しか し症 状 の改 善 な くCS-807投 与 に変更 した。CS

-807投 与 によってCRPは ±か ら-に,発 熱 もやや軽減

したため,や や有効 と判定 した。なお,本 症例は当初か

ら感染症が きわめて軽微であった。起炎菌も不明であっ

た。

症例666歳 女。感染を伴 った気管支拡張症

両倶肺 下葉 に気管支拡張症あ り,咳 嗽,喀 痰が出没し

ていた。約2週 間前か ら粘膿性痰の増加 をきたしたため

CS-807を 投 与 した。CS-807投 与 に よって喀痰は非膿

Table 2 Clinical efficacy of CS-807
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Table 3 Laboratory findings before and after administration of CS-807



526 CHEMOTHERAPY MAY. 1988

性 とな り,有 効 と判定 した。CS-807投 与前喀痰か らS.

aureusとH.influenzaeを 分 離 したが,CS-807投 与

後の喀痰検査を実施 し得ず細 菌学的効果 は不明 に終 った。

なお,CS-807投 与4日 目頃か ら舌先の違和感 を訴 えた

が,本 患者に約5カ 月後倍量のCS-807を 投与 した場 合

には同様の症状 は出現せず,舌 先違和 感 と本剤投与 との

関係は とくに無いように考 えられた。

症例766歳,女 。感染を伴 った気管支拡張症

症例6と 同一患者である。上記 エピソー ドの約5カ 月

後,咳 嗽 とともに膿 性痰が増加 したため再 びCS-807を

投与 した。CS-807投 与 によって咳嗽 は軽 快し,喀 痰 は

非膿 性化 し,CRPも4+か ら±に改善,有 効 と判定 し

た。cs-807投 与前喀痰 か ら分離 され てい たH.influ-

enzaeはCS-807投 与によって消失 した。

症例861歳,女 。肺炎

約2カ 月前感冒に罹患,以 後咳嗽,喀 痰が持続 し,近

医で治療を受けていたが症状軽快せ ず当科 を受診 した。

37.8℃ の発 熱 胸部 レ線 像で右下野 に浸潤影 を認 めた

ため肺 炎 と診断 しCS-807の 投与 を開始 した。CS-807

投与開始後解熱 レ線陰 影も吸収 し,有 効 と判定 した。

起 炎菌 と考 え られたSpneumoniaeとH.influenzae

はCS-807投 与 によって消失 した。

症例985歳 男。肺炎

高血圧 コン トロール中の患者,来 院時,全 身倦怠,咳

嗽,喀 痰を訴 え,発 熱はなか ったが胸 部レ線像 で左下野

に浸潤影 を認めた。CS-807投 与によって胸 部陰影 は消

失,CRPも2± か ら一に改善 し,有 効 と判定 した。

起炎菌は不明 に終 った。

症例1056歳,男 。肺炎

約1週 間前か ら咳嗽 持続38.5℃ 前後の発熱が 出没

していた。胸部 レ線像で右下野 に浸潤影 を認め,肺 炎 と

診 断 しCS-807投 与 を行 った。CS-807を 投与 に よって

解熱 症状消失,胸 部異常陰影 も消失 した。なお,当 初

よ り喀痰 は全 く出ず,起 炎菌不明 に終 った。

症例1171歳 男。肺炎

陳旧性肺結核 のため以前か ら時々咳嗽,喀 痰 を訴 えて

いたが,約10日 前 か ら咳嗽,喀 痰増 強 し受診 した。胸

部 レ線像 で右下野 に浸潤影 を認 めたためCS-807の 投与

を開始 した。 レ線陰影はCS-807投 与1週 間後 かな り吸

収 し,喀 痰 も消失 したが,そ の後再び咳嗽,喀 痰出現 し,

胸部陰影 もやや悪化 したため,や や有効 と判定 した。喀

痰 中のH.influenzaeはCS-807投 与後 も残存 した。

症例1259歳 男。肺炎

糖尿病 コン トロール中咳嗽,喀 痰,微 熱 全身倦怠感

を約5日 前か ら訴 えるようになったため胸部 レ線撮 影を

行 い,右 中野に肺 炎陰影 を認 めた。CS-807投 与により

解熱,咳 嗽,喀 痰の消失を認 めた。胸部 レ線像では,右

肺門部の陰影が次第 に増強 したため入院,気 管支鏡検査

を実施 し扁平上皮癌 と診断 した。 しかしCS-807投 与に

よって末梢部の肺 炎陰影の消失を認めたために,有 効と

判定 した。起炎菌は不明 であった。

症例1368歳,男 。肺炎

約1カ 月前から咳嗽 を強度に訴 えるようになったが放

置 していた。全身倦 怠感が高度 となったために受診した。

来院時38.5℃ 内外 の発熱が あ り,胸 部レ線像で両側下

野に漫潤影 を認めた。CS-8071回100mg宛1日2回 の

投与 を5日 間行 ったが発熱持続 し胸部 レ線陰影も持続す

るため無効 と判定 した。なお,治 療前喀痰より分離した

S.aureus,S.pneumoniae,H,influenzaeはCS-807

投与後消失 した。

症例1462歳 女。肺炎

約2年 前 か ら咳嗽,喀 痰 が出没 していた。10日程前

か ら膿性痰持続 し,血 痰を喀出することもあった。発熱

はなか ったが,胸 部レ線像 で両側下野に肺炎陰影を認め

たためCS-807投 与 を開始 した。CS-807投 与によって

咳嗽,喀 痰 は軽快 したが,胸 部異常陰影の吸収が遅延し

たため,や や有効 と判定 した。喀痰 中のH.influenzae

はCS-807投 与後 も残存 した。

症例1565歳,男 。肺炎

約2年 前か ら咳噺,喀 痰が持続 していた。1カ 月前か

ら喀痰の喀出が困難 とな り,2日 前38℃ の発熱をきた

した。発熱 は翌 日消失 したが胸部レ線像で左下野に浸潤

影 を認 めたの でCS-807を 投与 した。CS-807投 与後喀

痰 は非膿性 とな り2週 間後 には消失,胸 部異常陰影も吸

収 したため有効 と判定 した。CS-807投 与前,喀 痰から

Saumsを 分離 したが,CS-807投 与 によって喀疾は

全 く消失 したため,起 炎菌 も消失 した もの と判断した。

症例1675歳 女。肺炎

感冒様症状に引 き続いて約3週 間咳嗽,喀 痰,微 熱が

持続するため受診,胸 部 レ線像で右下野に肺炎陰影を認

めたため,入 院 の上CS-807投 与 を行 った。CS-807投

与7日 目に は症状 消失 し,レ 線 陰影 は吸収,CRPも

2+か ら一に改善を認 め,有 効 と判定 した。起炎菌は不

明 であ った。

以上16例 についてCS-807投 与前後 に実施 した臨床検

査成績 はTable3に 示 した とお りである。症例1に お

いて,好 酸球 は3%か ら10%に 増加 し,症 例10に おい

て,GOTが25IUか ら47IUにGPTが10IUか ら40

IUへ と軽 度の上 昇 を認 めた以外,CS-807投 与に伴 う

臨床検査値 の異常化 は認め られなかった。
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症例6に おいて,CS-807投 与中に前述 の とお り舌先

の違和感 を訴 えたが,CS-807投 与 とは無関係 と考 えら

払 その他の症例 において も,CS-807投 与 に伴 う自他

覚的の異常反応は全 く認め られ なかった。

III.総 括 な らび に考 案

CS-807は グラム陽性,陰 性菌 に対 して広 い抗菌 スペ

クトラムを示 し,β-ラ クタマーゼに対 して も安定 なセ

フェム系抗生物質R-3763の プロ ドラツグであ るが,こ

のR-3763のS-pneumoniae,H.innuenzae,K.pne.

umoniaeな ど呼吸器感染症の主要な起炎菌 に対す る抗

菌力は,既 存の経ロセ フェム系抗生物質の抗菌力 に比較

してきわめて強いことが知 られて いる9)。このinvitro

抗菌力から,CS-807は 呼吸器感染症 に対 して優れた治

療効果を発揮するのではないか と考 えら鵡 とくに既存

の経ロセフェム系抗生物質が有効性を発揮 し難かった慢

性気道感染症にたい しても優れた有用性が期待され る薬

物である。

今回 このCS-807を16例 の呼吸器感染症 に対 して,1

回100mg宛1日2回 あるい は1回200mg宛1日2回,5

～18日 間経口投与 し,有 効性 と安全性 の検討 を行 った

結果,急 性気管支炎2例 中1例 有効,1例 無効,慢 性気

管支炎急性憎悪2例,感 染 を伴 った気管支拡張症2例 で

はいずれも有効,感 染を伴 った気管支喘息1例 やや有効,

肺炎9例 中6例 有効,2例 やや有効,1例 無効の臨床効

果が認められた。

細菌学的効果 は7例 について検討 し得 たが,S.aur-

ms3株S.pneumoniae21朱H.ifluenzae6株

中4株 はCS-807投 与 によって除菌 された。

今回CS-807を 投与 した症例はいずれ も感染症の症状

が軽症ない し中等症の症例 であったが,肺 癌 を基礎疾患

にもつ患者 も含 まれてお り,得 られた治療成績はかな り

評価し得るもの と考えられた。

なお,治 療効果 と投与量 との関係 を検討す る目的で,

8例 に対す るCS-807の1回 投与 量 を100mgに す るか

200mgに するかを封筒法によって無 作為的 に決め治療効

果の検討を実施 した。CS-807の 臨床検討 を開始 した当

初 は全て1回100mg宛1日2回 投与 を実施 していたので,

結果的 に,1回100mg宛1日2回 投与が12例.1回200

mg宛1日2回 投与が4例 となったが,1回100mg宛1日

2回 投与12例 中有効8例,や や有効2例,無 効2例,

いっぼ う1回200mgi宛1日2回 投与4例 は全て有効 の臨

床効果が認め ら鵡 細菌学 的に も,H.influenzaeを 除

菌 しえなかった2例 はいずれ も1回100mg投 与であった

ことか ら,十 分 な治療効果 を得 るためには1回200mg宛

1日2回 の投与が望 ましいのではなかろうか と考 えられ,

た。

なお,CS-807投 与に ともなう自他覚的副作用 は まっ

た く認め られず,CS-807投 与 に伴 う臨床検 査値の異常

化 も好酸 球増多,GOT・GPT上 昇が各1例 認め られた

が,い ずれ もきわめて軽微 の変動であ り,安 全性の上で

とくに問題点は認め られなかった。

本 論文の要 旨は,第35回 日本 化学 療法学会総会 にお

いて発表 した。
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CS-807, a new oral cephem antibiotic, was evaluated for its efficacy and safety and the following results

were obtained.

CS-807 was orally administered to 16 patients with respiratory tract infections (acute bronchitis 2, acute

exacerbation of chronic bronchitis 2, infected bronchial asthma 1, infected bronchiectasis 2 and pneumonia

9), at a daily dose of 100 or 200 mg b.i.d. after morning or evening meal for 5 to 18 days.

The relationship between dosage and efficacy was investigated in 8 cases by comparing the two daily

dosage, 200 mg and 400 mg, by random envelope method.

Clinical efficacy in 16 cases was assessed as good in 11 (acute bronchitis 1, acute exacerbation of chronic

bronchitis 2, infected bronchiectasis 2, pneumonia 6), fair in 3 (infected bronchial asthma 1, pneumonia 2) and

poor in 2 (acute bronchitis 1, pneumonia 1).

Bacteriological effects were evaluated in 7 cases with the results : eradicated in 9 (S. aureus 3, S. pneumo-

niae 2, H. influenzae 4) and persisted in 2 (H. influenzae).

In all the 4 cases given a daily dose of 400 mg, clinical efficacy was assessed as good and no bacteriological

inefficacy was observed.

Slight eosinophilia (1 case) and elevation of GOT and GPT (1 case) were noted, but no other subjective

adverse reaction or abnormal laboratory findings related to the treatment were observed.


