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Cefodizime(THR-221)の 臨床 的検討
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注射用セフェム系抗生剤Cefodizime(THR-221)に ついて臨床的検討 を行 った。

肺炎4例,肺 化膿症1例,急 性気管支炎1例,気 管支拡張症1例,急 性腎孟腎炎4例,胆 嚢炎2例

の計13例 である。

本剤1日1～2gを1日1～2回 点滴静注 し,投 与 日数 は3～20日,総 投与量は10-50gで あった。

呼吸器感染症7例 中1例 判定不能 とし,6例 中5例 が有効以上で あ り,尿 路 感染症4例,胆 道感染

症2例 は全例有効以上であ った。以上,判 定 を評価 し得た12例 中有効以上は11例 で917%で あった。

臨床的副作用 は全 く認めず,本 剤投与前後の臨床検査値 の変動でGOT,GPTの 軽度上昇が2例 に

認め られた。

Cefodizime(THR-221)は ヘキ ス ト社 とルセ ル社で合成,

開発された注射用セフェム系抗生剤であ る。その化学構

造式は下記 に示す とお りであ る(Fig.1)。3位 にthia-

zolylthiomethyl基を配 したため,代 謝 を受 けず長い半減

期 を示 し,一 部の第三世代 セフェム系抗生剤 にみ られる

disulfiram様作用,血 液凝固系への影響がみられない。

本剤はβ-ラクタマーゼに安定 で広い抗菌 スペ ク トル

を有し,Enterobacteriaceaeの他S.pyogenes, S. Pneumoni-

ae, H. influenzae,N.gonorrhoeaeに 対 して強い抗菌力 を

示す。

血中半減期が長 く,高 い血中濃度が持続 し,優 れた臓

器 ・組織移行が認 められる。 さらに白血 球やマ ク ロフ

ァージによる殺菌増強効果が認 められた。

1。 対象および投与方法

投与対象となった症例 は昭和61年3月 よ り昭和61年10

月までに当科に入院 した肺炎4例,肺 化膿症1例,急 性

気管支炎1例,気 管支拡張症1例,急 性腎孟腎炎4例,

胆嚢炎2例 の計13例 であ り,男 性6例,女 性7例 で,年

齢は22歳か ら88歳(平均65.2歳)で あった。

投与方法は生食100mlま たは300ml,5%グ ルコース

500ml,ソ リタT3500ml ,フ ィジオゾール3号500ml

に1～29を 溶解 し,30～120分 で点滴静注 し,こ れ を1

日2回 施行 した。投与 日数は3～20日,平 均12.0日,総

投与量は10～50gで あ った。

II.効 果 判 定

効果判定 は臨床症状,起 炎菌の消長な らびに臨床検査

の推移に より,総 合的に著効,有 効,や や有効,無 効 と

判定 した。

III.臨 床 成 線

概要はTable1に 示 した。各疾患についての成績 を簡

単に説 明す る。

症例1:気 管支喘息,肺 気腫 を基礎疾患 と した気管支

炎

約1週 間程続 く喘息があ り,そ の間咳嶽,喀 疲が次第

に増悪 し,呼 吸困難 にて入院 した。37℃ 台の発熱及び白

血球増多 を認め,気 管支炎 として本剤 を投 与 した。投 与

後5日 目には平熱 となり,各 症状 も改善 され,臨 床効果

は有効であった。

症例2:気 管支拡張症 の感染にて入院 を繰 り返 してい

る症例

今回 も微熱が続 き,咳 徽,喀 疲が増悪 し,入 院 した。

本剤投与 によ り咳噺,喀 疲がやや改善 されてい るが,臨

床検査値が改善 されていないので,臨 床効果はやや有効

とした。

尚,本 剤の喀疲 中Pamgimsaは 除菌 されていない。

症例3～6:肺 炎

Fig. 1 Chemical structure of THR -221
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症例3は1ヵ 月程持統す る咳徽,喀 疲 にて来院 し,左

中肺野に肺炎 を認 め本剤 を使用 した。治療開始後,自 他

覚症状は順 調に改 善された。本剤 の投与開始後7日 目,

20日 目の臨床検査値でGOT,GPTの 上昇がみ られ たが,

軽度上昇であ り,総 合効果は有効 とした。

症例4の 右下肺 の比較的広範囲の肺 炎に対 しては本剤

1日29使 用 し,臨 床効果は速 やかで,著 効が得 られ た。

症例5は 陳旧性肺結核,脳 軟化症 を基礎疾患 とし,脱

水衰弱 にて入院する。 入院後肺炎 を合併 し,Piperacimn

(PIPC),Latamoxef (LMOX), Minocycline (MINO)な ど

を使用 したが効果が得 られず,重 篤の全身状態であった

が本剤4g/日 の投与 を行 った。本剤 に変更後第3病 日に

一般状態が悪化 し
,心 不全にて永眠す る。本剤は本治験

に適 当な症例ではなかった と考えられ,臨 床効果 は無効,

総合効果 は上記の理 由にて不明 とした。尚,喀 痕 中か ら

はP.aeruginosa, Enterococcusが検 出されていた。

症例6は 心房細動 によるうっ血性心不全に合併 した肺

炎であ る。心不全 の好転 とともに発熱,咳 徽,喀 疲 など

の諸症状が改善 し,臨 床効果は有効であ った。

症例7:左 中下肺野の肺化膿症

本剤 の投与量 は1日4gと した。 治療 開始後39℃ 以上

の発熱 も速 やか に解熱 し,X-Pの 改 善 も順調 に行 き,

著効が得 られた。喀疲中のA. anitratusも 除菌された。

症例8-11:尿 路感染症

症例8～9はE.coliが 起炎菌 の腎 孟腎炎で ある。 いず

れ も除菌 され,臨 床効果は症例8は 著効,症 例9は 有効

であ った。

症例10は 重症 の糖尿病に合併 した腎孟炎である。起炎

菌 は不明であったが,解 熱 し尿所見 も改善 し,臨 床効果

は有効であった。

症例11は 脳軟化症 による意識障害で入院中の再燃性 の

尿路感染症 で,発 熱,尿 混濁を認め,本 剤を投与 した。

や はり解熱 し,尿 所見 も改善 し,臨 床効果は有効であ っ

た。

症例12～13:胆 道感染症

症例12～13は 発熱,腹 痛 を主訴 に入院 し,腹 部エ コー,

血液検査所 見 より胆嚢炎 と診断され た。いずれ も1日 投

与量 は初め4gで 後に2gと した。発熱,腹 部症状 も4

日以内に改善 され,臨 床効果は有効であ った。

気1.副 作 用

臨床的副作用は全例に認め られなか った。 また投与前

後 に施行 した臨床検査値はTable 2に示す とお りである。

症例3にGOT17→36, GPT 23→64,症 例12にGPT

12→47と 上昇が認め られ,本 剤 の影響が否定出来なか っ

た。尚,症 例3は 終 了後2日 目にはGOT,GPTと も正

常 に戻 ってい る。

V.考 票

THR-221は β-ラク タマ ーゼに安定で第三世代の抗菌

スペ ク トル を示 し,食 細胞 との親和性 が強 く,血 中半減

期が長 い,組 織移行性の優れたセフェム系抗生剤である。

7例 の呼吸器感染症,4例 の尿踏感染症 と2例 の胆道

感 染症 に対 して本剤の治療効果をみたが,呼 吸器感染症

に対 しては全 身状態 の重篤 で,し か もP, aeruginosaが

起炎菌 と考え られた肺 炎の1例 は,陳 旧性 の肪結核及び

肺気腫に感染 を合併 し,殆 ど肺機能の無 くなった症例の

ため本治験 に不適 当なもの とし,総 合的 には判定不能と

する。他 の3例 の中等症以下の肺 炎に対 しては,起 炎菌

は不 明であったがいずれ も臨床効果 は有効以上であり,

肺化膿症の1例 に対 して も著効を示 した。但 し,こ の肺

化膿 症の症例 の喀疲 中 より検出 された薗はA. anitratus

でMICは 測定 で きなか ったが,本 剤 は本菌 に対 しては

感受性 があった もの と思われ,除 菌 されている。Pm

uginosa起 炎菌の気管支拡張症 に対 しては臨床効果はや

や改善 したが,当 然 のことなが ら除菌 されていない。

以上6例 の効果判定対象の呼吸 器感染症に対 して,本

剤は著効2例,有 効3例,や や有効1例 と良好な成績で

あ った。

尿路感染症4例 に対 して本剤は約70%の 尿 中回収率を

示 し,血 中半減期が長い1)とい う特微 を反映 したものと

思 われ,い ずれ も優れた臨床効果 を示 した。

胆道感染症に対 しては胆汁移行 が良好 という成績が出

てい る1)が,尿 中排 泄型であ るこ とを考慮 し,1日4g

の投与 を行 ったがいずれ も改善 された。

以上13例 中,1例 の判定不能例 を除 き,U例 に有効以

上であ ったが,症 例 数が少 ないため本剤の評価 を避けた

いが,以 上の臨床知見 は従来の第三世代のセフェム剤に

遜色のない結果 と思 われる2噛。

安全性 に対 して も,臨 床検査値異常 を2例 に認めたが

いずれ も軽度 であ り,本 剤は臨床的に有用性のある抗生

剤 と考え られた。

尚,細 菌学 的評価 を し得た症例 も少 な く,本 剤の特徴

であ る補体 を強 くし,貧 食細胞の殺菌作用1)を高めるな

どの点 から も興味が もたれ,さ らに検討 をすすめたい。
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CLINICAL EVALUATION OF CEFODIZIME(THR-221)

MASARU KOYAMA, YOSHIAKI KAWAGUCHI, FUKUO luimA and KENTARO WATANABE

Department of Internal Medicine, Tokyo Kyosai Hospital, Tokyo

MITSUHIRO YOKOZAWA

Department of Clinical Testing, Tokyo Kyosai Hospital, Tokyo

A total of 13 patients (4 with pneumonia, 1 each with pulmonary suppuration, acute bronchitis, bronchiectasis, 4 with

acute pyelonephritis and 2 with cholecystitis) were given 1 or 2 g of cefodizime 1 or 2 times daily by drip infusion for 3

•`20 consecutive days. Of the 12 patients who were evaluable, 5 of 6 patients with RTI, all 4 patients with UTI and the 2

patients with BTI showed a good or excellent response, and the efficacy rate-was 91.7%.

No significant adverse effects were found, though laboratory studies revealed a slight elevation of GOT and GPT in

two patients.


