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呼吸器感染症に対するCefdinirの 臨床的検討

松本博之 ・秋葉裕二 ・長内 忍 ・石田 栄 ・川辺淳一
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新 しい経 口用セファロスポ リン系抗生物質cefdinir(CFDN)を 用いて臨床的検 討を行 い,次 の結

果が得 られた。

1)CFDNは17例 の呼吸器感染症例 に投与された。その診断名は細菌性肺炎15例,気 管支拡張症+

感染1例,急 性扁桃炎1例 であ り,臨 床効果 は16例 において検討 され,著 効7例,有 効5例,や や

有効1例,無 効3例 で有効率 は75%で あ った。

2)副作用 は1例 において軟便 が認 められた。臨床検査値では17例 中3例 で一過性 の トランスア ミ

ナーゼ上昇が認められた。

3)CFDNは 一次性肺 炎に対 して1回100～200mg1日3回 投与で有効である と推測 された。
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Cefdinir(CFDN)は 藤沢薬品研究所で開発 された新 しい経

ロセフェム剤である。本剤の構造 式はFig.1の 如 く7-ア ミノ

セファロスポラン酸 の3位 にビニル基 を,7位 にア ミノチアゾ

リル基とヒドロキシイ ミノ基 を有す る。

本剤はグラム陽性,陰 性菌 に対 し広範 な抗菌 スペ ク トラムを

有 し,特 に Staphylococcus aureus, Staphylococcus epider-

midis, Streptococcus pyogenes, Streptococcus  pneumoniae な

どのグラム陽性菌に対し優れた抗菌力を示す1)。また,各 種細

菌の産生するβ-lactamaseに 対しても安定である。

本剤を経口投与 した時の血漿中濃度は投与後約4時 間で

ピークに達 し,そ の濃度は100mgで1.10μg/ml,200mg1.59

μg/mlであり,その半減期は約1.7時間である。尿中には投与

後12時間で約30%が 未変化体のまま排泄され,連続投与による

蓄積性は認められていないことが報告されている2}。

今回,本剤を使用する機会を得たので,若干の臨床的検討を

行い,そ の結果を報告する。

1.対 象 および方法

対象は1988年7月 ～1989年2月 まで に当科 およびその

関連病院内科 を受診 し,試 験の同意の得 られた呼吸器感

染症17例であり,本 剤投与 に際 し,セ フェム系お よびペ

ニシリン系抗生物質 に対するアレルギー既往歴がないこ

との確認を得た。診断名 は細菌性肺炎15例,気 管支拡張

症+感 染1例,急 性扁桃炎1例 であ り,疾 患の重症度 は

軽症15例,中 等症2例 であった。年齢 は18～85歳(平 均

Fig.1. Chemical structure of CFDN .

56.8歳),男11例,女6例 で,基 礎疾患は9例 において呼

吸器系疾患 を,2例 において全身性 の疾患 を有 していた。

なお,細 菌性肺炎の うち1例 は投与前 よ り感染所見が乏

しかったため安全性のみの判定に止 めた。 また,本 剤投

与直前 に抗生物質が投与 されていた症例 は2例(症 例7,

11)あ り,そ の薬剤名はセフィキ シム とスルタ ミシリン

であ り臨床効果 はともに無効であった。

本剤の投与 は100mg(力 価)カ プセル を用い,そ の投与

方法 は原則 として1回100～200mgを1日3回 食後経 口

投 与 にて行った。 その結果,1日100mg3回 投与 は8

例,200mg3回 投与 は9例,投 与期間 は5～15日 間(平

均9日 間),総 投与 量 は2.1～6.6g(平 均4.0g)で あっ

た。なお,併 用薬 としては,消 炎鎮痛剤および消炎酵素

剤 などが一部の症例 で用い られたが,抗 生物質が併用 さ

れた症例 はなか った。

経過観察 は投与期間中における体温,自 他覚症状(咳

嗽,喀 痰),臨 床検査(白血球数,赤 沈値,CRP,血 液検
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査,肝 機能,腎 機能,尿 所見)成 績お よび胸部X線 な ど

を中心に行った。

臨床効果は咳嗽,喀 痰などの臨床症状 の改善度,胸 部

X線 像の推移,検 査所見などを指標 とし,主 治医の判断

により 「著効」,「有効」,「やや有効」,「無効」,「不明」

の5段 階に分け判定 した。 また,本 剤投与前,中,後 に

喀出した痰を材料 として,細 菌学的検査を行い,起 炎菌

と推定される検出菌 について は主治医の判断 により 「消

失」,「減少」,「菌交代」,「不変」,「不明」の5段 階で判

定した。

II.成 績

1.臨 床効果

臨床成績の概略をTable 1に 示 した。

全例で著効7例,有 効5例,や や有効1例,無 効3例

であり,有 効以上の有効率は75%で あった。臨床効果不

明の1例(No.15)は 咳嗽,黄 色痰の増加および胸部X線

で両側肺野線状索状影 を認 めたため,細 菌性肺炎を疑 い

本剤の投与 を開始 したが,検 査所見 では炎症所見 を認 め

ず臨床効果 は不明 と判定 し,安 全性の判定のみに止めた。

疾患別では,肺 炎は著効6例,有 効4例,や や有効1

例,無 効3例,気 管支拡張症+感 染の1例 は有効,急 性

扁桃炎の1例 は著効 であった(Table 2)。

今回検討 した症例の大部分 は肺炎であ り,そ の肺 炎症

例の基礎疾患 ・合併症有無別 での臨床効果 は,無 の5例

はすべて著効,有 の9例 では著効1例,有 効4例,や や

有効1例,無 効3例 で あり,有 効率は"無"100%,"有"

55.6%で あった(Table 3)。

基礎疾患の内容 では,全 身性疾患 を有する2例(糖 尿

病,心 筋症 ・アルコール性肝 炎)は ともに無効であった。

前薬無効例2例 の臨床効果は有効 とやや有効 であった。

2.細 菌学的効果

細菌学的検査では,投 与前の喀痰培養に より起炎菌 と

考 えられた細菌が,肺 炎の4症 例 よ り4株 分離 し得た。

その細菌学 的効果はKlebsiella pneumoniae 2株 中1株

消 失,1株 不 変,Escherichia coli 1株 は 消 失,S.

pneumoniae 1株 は不明 であった。

3.安 全性(Table 4)

本剤が原因 と考 え られた 自覚的 な副作用 として軟便

(No.11)が1例 に認め られた。投与6日 目より症状出現

し,そ の症状 は軽度,本 剤の継続投与が可能であ り,対

症療法 はなく8日 目に消失 した。本症例 は併用薬 な く,

前薬のスル タミシ リン投与時 には便性状 に変化を認 めな

か ったため,本 剤 との可能性が あると考 えられた。

また,本 剤投与前後 において17例 全例 の臨床検査 を実

施 した。臨床検査値異常 として トランスア ミナーゼの上

Table 2. Clinical effect of CFDN treatment

Table 3. Clinical effect of CFDN classified by underlying disease on pneumonia
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昇が3例 および好酸球増多が1例 に認 められた。

症例3は 投与前GOT20IU/L,GPT25IU/Lが 投与

6日 目45IU/L,71IU/Lと 上昇,8日 目よ り薬剤投与

を中止 し対症療法 はな く翌 日の再検 にて34IU/L,52

IU/Lと 改善 していた。LAP(145→216→209),γ-GTP

(43→98→87)も 上昇 してお り,本 剤の関連性が示唆 さ

れた。

症例4は 投与前GOT32IU/Lが,4日 目50IU/Lと

上昇,投 与終了2日 後の再検で28IU/Lと 前値に回復 し

た。他の要因がな く,本 剤 との可能性はあ りとした。

症例8は 投与前GOT20IU/L,GPT17IU/Lが8日

目86IU/L,44IU/Lに 上昇15日 目38IU/L,26IU/L

と投与終了時には改善 していたが,他 の要因はな く本剤

との可能性あ りとした。なお,3例 とも併用薬剤はなか っ

た。

症例16において好酸球増 多が認められ,投 与前18日 前

5.8%(272/mm3),2日 目7.2%(388/mm3),4明

9.8%(582/mm3),投 与終了時12.4%(570/mm3),終

了7日 後16.7%(870/mm3)と 変動 した。本症例は薬剤

終了後も増加 してお り,本 剤 との因果関係 は多分ないも

のと考えられた。

III.考 察

細菌性肺炎の治療 に関 しては,近 年経口剤の有用性が

高まっており,特 に基礎疾患のない症例では外来での管

理が可能 となっている。

薬剤では経口用 β-lactam系 抗生物質がその抗菌スペ

ク トラム,抗 菌力,β-lactamase安 定性 および体 内動態

の顕著な進歩 によ り最 も有用性が高い。ニューキノロン

系は抗菌力,体 内動態 とも優 れ,慢 性気道感染症に対す

る適応性 は高 い ものの,急 性肺 炎の起 炎 菌 で あ るS.

pneumoniae,S.pyogenesに 抗菌力が不十分 な ことと安

全性を考 えると若干劣るもの と考 えられる。今回,新 経

ロセ フェム剤CFDNを 用 いた検 討 で は肺 炎 に対 し,

71.4%の 有効率を認め,全 例 では75%の 有効率を認めた。

1日投与量別臨床効果では,100mg3回 投与で4/5

(80%)の 有効率,200mg3回 投与で6/9(66.7%)

の有効率であった。肺炎症例の重症度 はNo.11の中等症を

除けば全例軽症であ り,中 等症の1例 はやや有効 と十分

な臨床効果が得 られなかった。

肺炎症例の基礎疾患有無別で見る と,基 礎疾患の無い

症例では5例 とも著効であ り,そ の有用性の高さが うか

がわれた。

一方
,基 礎疾患を有す る症例で は5/9(55,6%)の

有効 率であ り,さ らに基礎疾患の重症度別で見 ると気道

系疾患7例 では,軽 症 ・中等症の5例 とも有効以上の臨

床効果 を認めたが,重 症 の2例(No.11,12)で はやや有

効 と無効 であ り,全 身性疾 患2例 で は2例 とも無効 で

あった。

少数例 の検討ではあるが軽症 ・中等症の基礎疾患を有

する症例 での臨床効果 は良好であったが,重 症お よび全

身性疾患を有す る症例で は効果 を認めなかった。つ まり,

感染症 自体の重症度,基 礎疾患の程度な らびに患者の感

染防御能の程度を勘案 した上で,使 用すれ ば本剤は有用

な薬剤 であることが示唆された。以上1日 投与量別の臨

床成績で は,用 量相関は認 められず,基 礎疾患の有無 と

その重症度において薬剤効果に差 が認 められた。

細菌学的効果 は,本 剤の特徴であるグラム陽性菌は,

S.pneumoniae 1株 しか認め られな く,そ の細菌学的効

果 も不明であったが,グ ラム陰性菌のE.coli 1株は消失,

K.pneumoniae 1株 は消失,1株 は不変であった。

副作用は,軟 便1例 を認めたが,継 続投与 にて も回復

した。

また,本 剤に よる臨床検査値異常は トランスア ミナー

ゼ3例 を認めたが,い ずれ も軽度の変動であった。17例

中3例 において上昇 と頻度 は幾分高かったが,自 覚的症

状 はな く,特 に問題 とな ることはなかった。本剤の新薬

シンポジウムの集計2)ではGOT上 昇34/905(3 .8%),

GPT上 昇39/901(4.3%)で あ り,本 剤が特 に頻度が高

い とは思 えなかった。

CFDNは,基 礎疾患の軽度な肺炎 を中心 とした急性の

呼吸器感染症に対 して,1回100～200mg1日3回 投与

で安全性 も特 に問題 な く,有 用な薬剤であると考えられ

た。
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We performed clinical studies on cefdinir(CFDN),a new oral cephalosporin,with the following results.

1.CFDN was administered to 17 patients with respiratory tract infections:15 with pneumonia,1 with

secondary infection with bronchiectasis and 1 with acute tonsillitis.Clinical efficacy was excellent in 7,good

in 5,fair in 1 and poor in 3,with an efficacy rate of 75%.

2.As to side effects,loose stools were noted in one patient.In laboratory findings,an elevation of

transaminase due to CFDN was noted in 3 of 17 patients.

3.We considered CFDN to be effective for primary pneumonia in doses of 100mg or 200mg t.i.d..


