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眼科領域 におけるCefdinirの 臨床 的 ・基礎的検討

川嶋尚平 ・矢田浩二 ・藤原隆明
杏林大学医学部眼科学教室*

徳田久弥
杏林大学医学部

新 しいセ ファロスポ リン系の経 口抗生剤cefdinirを 眼瞼炎3例,麦 粒腫7例,瞼 板腺炎9例,急

性涙嚢炎1例 の計20例 に投与 し,そ の臨床的効果 を検討 した。投与量は1回100mgを1日3回 食間投

与 とし,3～9日 間使用 した。臨床効果 は著効16例,有 効3例,無 効1例 で有効率は95%で あった。

副作用は全例において認 められなか った。

また,本 剤100mgを 健康成人に空腹時1回 投与 した場合の ヒト涙液 中濃度を検討 したところ,投 与

後5時 間付近 にピークが あ り,そ の平均値 は0,064μg/m1で あった。 これ は同時期の血漿中濃度

0.630μg/mlの 約10%に 相当 し,同 じセファロスポ リン系のcephalexin,cefuroxime axeti1と 同程

度の涙血比 を示 した。

Key words: Cefdinir, 涙液移行, 臨床検討, 麦粒腫, 瞼板腺炎

Cefdinir(CFDN)は 藤沢薬品工業株式会社研究所で開発さ

れたFig.1に示 したような化学構造式を有する経口用セファ

ロスポリン系抗生物質である。本剤はグラム陽性菌,グ ラム陰

性菌に対 して幅広い抗菌スペク トルを持ち,グラム陽性菌の中

でも特にStaphylococcus aureusに対して従来の経口用セファ

ロスポリン系抗生物質より強い抗菌力を持っ薬剤である。今

回,我 々はCFDNを 外眼部感染症に使用する機会を得たので

その成績について報告すると共に,ヒト涙液内移行についても

検討 したので併せて報告する。

1.試 験 方 法

1987年3月 か ら10月 までに当科外来 を受診 した外眼部

感染症患者の うち20例 を対象 とし,CFDN100mg(力 価)

カプセル を1回1カ プセル,1日3回 食間経 口投与 した。

対象は16歳 から81歳 の男性6名 、女性14名 で疾患の内訳

は眼瞼炎3例,麦 粒腫7例,瞼 板腺炎9例,涙 嚢炎1例

であった。

重症例 もしくは重篤 な合併症 を有す る症例 は対象より

除外 した。 また本剤の投与 にあた り本人の同意を得てお

Fig. 1. Structural formula of CFDN.

り,未 成年者には保護者の同意 も得た。なお,全 例直前

の抗生物質およびア レルギー既往歴のない症例であった。

臨床効果の判定基準 としては,3日 以内に治癒 または著

しい症状の改善 をみたものを著効,7日 以内に治癒また

は著 しい症状 の改善をみた ものを有効,7日 以後になっ

ても症状の改善 をみないものは無効 とした。細菌学的効

果 については眼脂,眼 分泌物 より分離された菌の消長を

消失,減 少,不 変,菌 交代 の4段 階で判定 した。

一方,涙 液 内移行 については同意 を得た健康成人 に

CFDN100mg(力 価)カ プセルを空腹時1回 投与 し,投

与後2,3,4,5,6,8時 間後に涙液 と血液を同時

に採取 した。1人の被験者からは,2～4あ るいは5～8

時間の いずれか3点 を選び採取 した。また涙液の採取に

はマイクロピペ ッ トを用い,1回 の採取で約0.5m1を 得

るようにした。

濃度の測定はProvidencia stuartii ATCC43664 を検定

菌 としたdisc法 で行なった。

Standardcurveは 血漿中濃度 については新鮮血漿を,

涙液 についてはM/15リ ン酸塩緩衝液(pH7,0)を 用いて

作成 した。

II.臨 床 治 療 成 績

CFDNを20例 の外眼部疾患に使用 した。その内訳 と検

出菌,投 与方法,総 投与量,臨 床効果,副 作用はTable

1お よび2に 示す とお りである。投与量 は全例100mg×

3/dayで,投 与期間 は3日 間か ら9日 間であった。臨床
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効 果 をみ る と,眼 瞼炎 ・麦粒 腫,瞼 板 腺 炎 に対 して は著

効16例,有 効3例 で有 効 率100%で あ った 。全 体 と して は

著 効 率80%,有 効 率95%で あ った。

唯 一無 効 で あ った 涙嚢 炎 の症 例 は,眼 脂 分泌 と流涙 を

伴 い,涙 嚢 部 よ り膿 性分 泌 物 の逆 流 を認 めた慢 性涙 嚢 炎

の 急 性 増 悪 例 と考 え られ,本 剤 投 与 開 始 時 よ り,to-

bramycin点 眼 の併 用 を行 った が症 状 の 改 善 が み られ な

か った。 本 疾 患 の多 くは慢 性涙 嚢 炎 の経 過 中 に発 症 す る

もの で あ り,切 開 排膿 とい った外 科 的処 置 を必 要 とす る

場 合 が多 く,抗 生 剤 の投 与 の み で は良好 な臨床 効 果 が期

待 出来 な いの もや む を得 ない と思 わ れ る。

検 出 菌 はTable3に 示 す14株 で,内 訳 はS.aurms 2

株,Staphylococcus epidermidis1株,coagulase(-)

Staphylococcus 5株,α-haemolytic Streptococcus 1株,

Klebsiella oxytoca 1株,Serratia marcescens 2株,

Pseudomonas aeruginosa 1株,Pseudomonas putida 1

株 で あっ た。

細 菌 学 的効 果 と して は再 検 で きた8症 例 につい ては本

剤投 与 後全 例 にお いて 菌 は消 失 して お り,菌 消失 率100%

で あ った 。

な お,副 作 用 は全 例 にお いて認 め られ な か った。

III.ヒ ト涙 液 内移 行成 績

1988年1月 に 健 康 成 人 にCFDN100mg空 腹 時1回 経

口 投与 した 際 のCFDNの 涙 液 中 濃 度 と血 漿 中濃 度 を測

定 し比較 検 討 した。

経 口投与 後2,3,4,5,6,8時 間 の各点 の平均

値 と涙血 比 をTable4に 示 す 。

濃 度 の ピー ク は血 漿,涙 液共 に5時 間 に あ り,血 漿で

は(0.630±0.082μg/m1),涙 液 で は(0.064±0.026μg/

ml)を 示 した。 この 時 の涙 血比 は10.16%で,同 じセフ ァ

ロス ポ リン系のcephalexin,cefuroxime axetilと 同程

Table 2. Clinical effect of CFDN

Table 3. Bacteriological effect of CFDN

Eradication rate: 8/8 (100%), CNS: coagulase-negative staphylococci
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Table 4. Tear and plasma levels of CFDN after single oral administration of 100mg in healthy subjects

度の涙液移行 を示 した1)。

IV.考 察

重症感染症 を除 く外眼部感染症 の外来治療 においては

従来 よ り経 口抗 生 剤 が 用 い られ る こ とが多 く特 に

cephalexin,cefaclor等 のセ ファロスポ リン系の薬剤 が

広 く用いられて きた。 しか しこれらの薬剤においては耐

性株の増加 によりその有効性が以前 に比べかな り失われ

てきている。近年,グ ラム陽性菌 およびグラム陰性菌 に

対し幅広い抗菌力を持 つ新キノロンカルボ ン酸系の抗菌

剤が開発され薬剤選択の幅 も広 くなっては きたが,一 方

これ らの薬剤においては非ステロイ ド系抗炎症剤 との併

用による中枢神経系の副作用の報告 もなされてお り2),

安全性の点でセフ ァロスポ リン系の薬剤は未だ捨 て難 い

と言えよう。 また,外 眼部感染症 における分離菌 をみ る

とグラム陽性球菌が多 く,特 に麦粒腫,眼 瞼炎,瞼 板腺

炎にお い て はS.aureus,S.epidermidisの 検 出 率 が 高

い3)。

以上の点からもグ ラム陽性球菌に抗菌力の強 い新 しい

セファロスポ リン系抗生剤の開発 が望 まれていた。今回

新 しいセ ファロスポ リン系抗生 剤で あるCFDNを 外 眼

部感染症20例 に使用 したところ,眼 瞼炎,麦 粒腫,瞼 板

腺炎に対 して100%と いう優れた有効率 を示 し,また細菌

学的効果において も再検で きた症例 については菌消失率

は100%で あった。

ヒト涙液内移行 についてみると,本 剤は新 キノロンカ

ル ボ ン酸 系 の抗 菌 剤 に比 べ 涙 血比,涙 液 中 濃度 共 に低 値

を示 した4)。しか し我 々 の検 討 に よれ ば,セ フェ ム系 薬 剤

の涙 液 内移 行 は一般 に新 キ ノ ロ ン系 の それ に比 べ 不 良 で

あ り,本 剤 の 涙 血比 は セ フ ェム 系薬 剤 の 平 均的 な値 と言

え よ う。血 漿 中 濃 度 の ピー ク値 は0.63μg/mlと,本 剤 の

S,aureusに 対 す る80%MICO.39μg/mlを 十 分 に上 まわ

る もの で あ った5)。この こ とは 、今 回 対 象 とした 血管 に富

んだ組 織 で あ る眼瞼 や 瞼板 腺 の 感 染 症 に対 し本 剤 が優 れ

た 臨床 成 績 を示 した一 因 と考 え られ る。 以 上 の 結果 よ り

CFDNは 眼 科領 域 にお ける外 眼 部感 染 症 に対 し高 い有 用

性 を持 つセ フェ ム系 抗 生 剤 であ る と考 え られ た。
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To evaluate its clinical efficacy, we gave cefdinir (CFDN), a new oral cephalosporin antibiotic, to a total
of 20 patients: 3 with blepharitis, 7 with hordeolum, 9 with meibomianitis and 1 with dacryocystitis. The drug
was given at 100 mg three times a day between meals. The duration of administration ranged from 3 to 9 days.
Clinical efficacy was excellent in 16 patients, good in 3 and poor in 1, the efficacy rate being 95%. There were
no side effects.

After a single dose of 100 mg of CFDN in fasting healthy volunteers, CFDN levels in tear and plasma were
determined. The peak levels in tear were achieved at 5 h after dosing, and the mean peak level was 0.064/2g/
ml, which corresponded to about 10% of the mean plasma level of 0.63//g/m1 obtained at the time.

The ratio of concentrations in tear to those in plasma was similar to that of other oral cephalosporins,
cephalexin and cefuroxime axetil.


