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呼 吸器感 染症 に対 す るCefodlzimeの 臨床 的検 討
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新 しいセ フェム系抗生剤であるCefodizime(THR-221)を 呼吸 器感 染症患者7名,う ち肺炎6例 と慢

性気管支炎1例 に投与 し,そ の臨床効果,細 菌学的効果,副 作 用につ いて検討 した。臨床効果を判定

し得 た6例 の成 績 は著効2例,有 効3例 であ り,基 礎疾患 に縦隔腫瘍 のあ るP. aeruginosaを 起炎菌

とす る肺炎1例 は無効であ った。細 菌学 的効果 は起 炎菌 と推定 された2株,う ちH. influenzae 1株 は

消失 したが,P. aeruginosa1株 は不変で あった。臨床的副作用 は認め られなかったが,臨 床検査値に

おいて1例 にGPTの 軽度の上昇が認め られた。

以上の成績 よ り,本 剤は呼吸 器感染症 に有用な薬剤であることが示唆 された。

Cefodizime(THR-221)は ヘ キス ト社(西 独)と ルセル社

(仏)で 合成,開 発 された新 しいセ フェム系の注射用抗生

剤 であ り,セ フ ァロスポ リン骨格の3位 にthiazolylth-

iomethyl基 を有 している ことよ り半減期が長 く,disul-

firam様 作 用や血液凝固系への影響が みられない物 質で

あ る(Fig.1)。 本剤 は各種 細菌の産生す る β-lactamase

に対 して安定 であ り,グ ラム陽性 菌からグラム陰性 菌に

いたる広 い抗菌 スペ ク トラム と強 い抗菌力 を有 し,肺 を

は じめ組織移行 に優れて いる1)。そ こで今 回,我 々は本

剤を呼吸器感染症 に投 与 し,そ の臨床効果,細 菌学的効

果,副 作用 について検討 したので報告する。

I. 対 象及び方法

対 象症例 は,昭 和61年6月 よ り61年10月 の期 間に熊本

大学 附属病院第一内科に入 院 した患者7名 で,男 性6例,

女性1例,年 齢は44歳 か ら94歳(平 均年齢65.1歳)で あ っ

た。疾患内訳は肺炎6例,慢 性気管支炎1例 であ った。

これらの重症度は軽症2例,中 等症5例 で,基 礎疾患 と

して糖 尿病(症 例3),気 管支拡張 症(症 例5),肺 癌(症

例6),縦 隔腫瘍(症例7)を 有 していた。投与方法 は1.0

×2/日(5例),2.0×2/日(2例)で,100mlの 生食水に

て30～60分 で点滴静注 した。投与期 間は5～16日 間であ

った。

臨床効果の判定は自覚症状,他 覚所 見が投与後3日 以

内に著明な改善 が認め られ るか,他 剤無効例 においては

7日 以内に著 明な改善が認め られた症例 を著効 とし,7

日以内に改善 した もの を有効,7日 を過 ぎて14日 までに

軽 度の改 善をみ たもの をやや有効,不 変及 び悪化 した も

のは無効 と した。

細菌学的効果 は投与前,投 与終 了後 に喀痰培養 を行 い,

投与前に検出 された起炎菌の消長及 び菌交代 をみた。

副作用の有無 は自覚症状及び他覚所見 より判定 し,更

に,本 剤投与前後 に可能なか ぎり血液像,肝 機能,腎 機

能 などの検査 を行 った。

II. 症例及び成績

呼吸器感染症7例 における臨床効果及び細菌学的効果

をTable 1に示 した。臨床効果 は著効2例,有 効3例,

無効1例,判 定不能1例 の成績であ った。細菌学的効果

は起炎菌 と推定 され る細菌2株,う ちH. influenzae1株

は消失 したが,Puruginosa 1株 は不 変であった。臨床

的副作用は全例 認め られなかったが,臨 床検査値におい

て1例 にGPTの 軽度上昇 を認めた(Table2)。

症例1:48歳,男 性

本剤投 与2か 月前 より急性増悪 を繰 り返す慢性気管支

炎患者である。今回,発 熱,喀 痰,咳 の増加があ り,本

剤の投 与 を行 った。起 炎菌は不明であ ったが投与5日 目

よ り発熱,喀 痰,咳 の自覚症状が改善 し,投 与14日間で

炎症所見 も完全改善 したため有効 と判定 した。臨床的副

作用 は認めなかったが,GPTの 軽度上昇 を認めた。

症例2:94歳,男 性

本剤投 与18日 前 より微熱,少 量の喀痰 があ り,近 医に

て治療 される も軽快せ ず当科 入院 となる。入院時胸部レ

Fig. 1 Chemical structure of THR-221



VOL. 36 S-5 CHEMOTHERAPY 565

線にて右下葉の浸潤影 を認め,高 齢者肺 炎 として本剤の

投与を開始 した。投与3日 目より自覚症状 の改善 を認め,

投与7日 目には白血球数の改善,喀 痰培 養にて投与前 に

分離されたH. influenzaeも消失 し,胸 部 レ線 も改善傾向

を認めたため,薬 剤 を中止 し有効 と判定 した。副作用,

臨床検査値に異常は認め なか った。

症例3:54歳,男 性

基礎疾患に糖尿病 を有 し,本 剤投 与5日 前 よ り発熱,

咳嗽,膿 性痰が出現 し,胸 部 レ線にて右 中葉 に浸潤影 を

認めたため,肺 炎の診断 にて本剤の投与 を開始 した。起

炎菌は不明であったが投与3日 目には自覚症状の著明 な

改善を認め,5日 目の胸部 レ線にて改 善を認め,炎 症所

見も早期に改善 したため著効 と判定 した。副作用,臨 床

検査値に異常は認めなか った。

症例4:76歳,男 性

本剤投与2か 月前 よ り微 熱が続 き,近 医 にてCCL,

OFLXの 投与を受ける も改善せず,葬 麻疹の 出現 に対 し

1週間のステロイ ド治療後,38℃ 台の発熱 と胸部 レ線に

て陰影の増強を認めたため,当 科入院 とな り本剤の投与

を開始 した。起炎菌は不明であ ったが投与2日 目より解

熱,4日 目より喀痰量が減少 し,投 与5日 でCRPの 改

善を認め有効 と判定 した。副作用,臨 床検査値 に異常 は

認めなかった。

症例5:44歳,女 性

基礎 に気管支拡張症 を有す る患 者で,1週 閥前 よ り発

熱,強 い咳嗽が持続す るため近医受診 し,胸 部 異常陰影

を指摘 され当科入院 となる。胸部 レ線 にて左 下葉 に浸潤

影 を認め,肺 炎の診断にて本剤の投 与を開始 した。投与

2日 目には解熱 し,自 覚症状の著明な改善 を認め,5旧

目の胸部 レ線上陰影の改善,8日 目には炎症所見 もほぼ

完全 に改善 したため著効 と判定 した.副 作用,臨 床検査

値 に異常 は認め なか った。

症例6:74歳,男 性

基礎疾患 に肺癌(小細 胞癌)を 有す る症例で,本 剤投与

2週 間前 よ り発熱,胸 部 レ線上陰影の増強,白 血球 数の

増加,CRP陽 性 を認 めた。肺癌 に伴 う肺炎 を疑いCEZ,

LMOXを 投 与す る も軽快 しない ため,本 剤の投 与 を開

始 した。本剤5日 間の投与 にて も臨床所見,胸 部 レ線の

改善がみ られず中止 した。 その後の抗生剤 の投与 におい

て も反応がみ られず,ス テロイ ドの投 与で著効 を示 した

ため,原 疾患に よる症状 と考 え臨床効果判定 よ り除外 し

た。

症例7:66歳,男 性

基礎疾患に縦隔腫瘍 を有す る症例で,本 剤投与6日 前

Table 1 Clinical results of THR-221 treatment

*

: Before treatment

/ After treatment
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Table 2-1 Laboratory findings

A: After treatment  B: Before treatment

Table 2-2 Laboratory findings

A: After treatment  B: Before treatment
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より右中葉 に浸潤影が 出現 し,肺 炎の診断 にてPIPCを

投与するも無効のため,本 剤の投 与を開始 した。 しか し

7日間の投与に も臨床症状,胸 部 レ線 の改 善が認め られ

ず,ま た投与前の喀痰か ら本剤 に感受性の ないP. aeru-

ginosaが分離されたため中止 した。副作用,臨 床検査値

に異常は認めなかった。

III. 考 察

THR-221は,好 気性及び嫌気性 のグラム陽性菌 ならび

にグラム陰性菌に対 し,広 い抗 菌スペ ク トラムを有 し,

各種β-lactamaseに 対 して極 めて安定であ り,肺 をは じ

め各組織への移行性 に優れて いる とされる1).ま た,感

染実験においてMICか ら期待 される以 上の優れ た抗 感

染力を示 し21,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3)点は注 目すべ き特徴 と考え られる1)。

今回,我 々は本剤 を呼吸 器感染症7例 に投 与 し,臨 床

効果判定可能な6例 中著効2例,有 効3例,無 効1例 の

83.3%と 優れた成績であった。第35回 日本化学療 法学 会

総会における新薬 シンポジウムの総合成績 における本剤

の臨床効果 は,呼 吸器感 染症419例 中有効率83.5%で あ

り,肺 炎,肺 化膿 症等 は83.5%,慢 性 呼吸 器感 染症 は

84.0%で あ り1),今回の我 々の成績 とほぼ同様 であった。

新薬シンポジウムにおける細菌学的効果 は,グ ラム陽性

菌の消失率93.9%,陰 性菌89.4%と 優れた除菌率であ っ

たが,P. aeruginosaは21.4%と 低 く,本 剤のP. aerugino-

saに対するMIC値 も高い。 今回の我々の臨床 効果無効

症例 はP. ameruginosaを 起 炎菌 とす る肺 炎で あ り,本 剤

の抗 菌 スベ ク トラムよ り当然の結果 と考え らた。

副作用 は,新 薬 シンポ ジウム成績に よれば1368例 中発

現 率2.4%で あ り,そ の うち最 も多い症状 は下痢 であ っ

たが,今 回我 々が検討 した7例 には認め られなか った。

また,新 薬 シ ンポ ジウム成績で は,臨 床検 査値 異常 は

transaminaseを 中心 に認め られ,今 回我 々の症例におい

て も1例 にご く軽 度のGPTの 上昇 をみた。 以上 より,

本剤の安全性 に関 しては特に問題はないと考え られた。

以上の成績 よ り,THR-221は 呼吸器感染症における有

用 な薬剤であ ることが示唆 された。
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CEFODIZIME(THR-221) IN RESPIRATORY TRACT INFECTION
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Cefodizime (THR-221), a new cephem antibiotic, was administered to 7 patients with respiratory tract infections, of

which 6 were pneumonia and 1 chronic bronchitis , to evaluate the drug's clinicalefficacy, bacteriological effect and side-
effects. The clinical response, evaluated in 6 cases, was excellent in 2 cases, good in 3 and poor in 1 where the underlying

disease was a mediastinal tumor , and the causative organism P. aeruginosa. Bacteriologically, 2 strains of the causative
organisms were isolated from sputum, and H. influenzae was eradicated but P. aeruginosa was not. No side-effects were

observed. As abnormal laboratory findings, a slight elevation of GPT was found in one case.
These results suggest that THR-221 is useful in the treatment of respiratory tract infections.


