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呼吸器感染症 に対 するCefdinirの 使用経験

林 泉 ・大沼菊夫 ・蓮池美樹
いわき市立総合磐城共立病院呼吸器科*

呼吸器感染症13例 に対する新経ロセフェム剤cefdinirの 薬効評価 を行い次の結果を得た。

1.投 与 前 喀 痰 か らStreptococcus pneumoniae 4株,Haemophilus influenzae 2株,Branhamella

catarrhalis,Staphylococcus aureus,Streptococcus pyogenes,Klebsiella pneumoniae,Acinetobacter

calcoaceticus各1株,計11株 が 分 離 さ れ,8株 は 消 失,H.influenzaeの1株 は 減 少,K.

pneumoniae,A.calcoaceticztsの 各1株 は 不 変,S.pneumoniaeの1株 が 投 与 後 出 現 し た(除 菌 率8/

11=72.7%)。

2.臨 床効果は著効1例,有 効12例 であった(有 効率100%)。

3.臨 床的副作用ばなかった。臨床検査値異常として好酸球増多(3%→8%→5%)が1例 に

認められた。
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Cefdinir(CFDN)は,藤 沢薬品工業K.K.に よって開発 さ

れた経ロセ フェム剤であ り,Fig.1に 示 すよ うな化学構造 を有

す る。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。この

構造 は,CFIX(cefixime)1)の カル ポキ シメ トキシイ ミノ基

が,ヒ ドロキ シイ ミノ基に変化 しただけの ものであるが,グ ラ

ム陰性菌 に対 して はCFIXと 同程度 の抗 菌力 を維持 しつつ,

グラム陽性菌 に対 して もAMPCに 近 い優 れた抗菌 力 を有 す

る2)。ただし緑膿菌 には無効で ある。

本剤の ヒ ト血中濃度 は,空 腹時100mg単 回投与 で4時 間後

に1.10μg/mlの ピー ク値 を示 し,半 減期 は約1.6時 間であ る2)。

主 として尿 中へ排 泄されるが,プ ロベ ネシ ドの影響 を受 ける

ことか ら,尿 細管 の分 泌が関与 する と考 え られる2)。

200mg単 回投与での喀痰内移行 は0.03～0.09μg/mlと,他

のセ フェム剤同 様低 濃度 で あ る。 これ はCFIXと 同様 な移

行 鋤 と思われる。

Fig.1.Structure of CFDN.

I.目 的

呼吸器感染症(RTI)にCFDNを 経 口投与 し,そ の薬

効 ・安全性 ・有用性を検討する。

II.対 象

1987年5月 から1988年3月 までに,当 科外来を受診し

た,31歳 か ら75歳 までの男性6例,女 性7例,計13例 の

呼吸器感染症患者で,急 性気管支炎1例,慢 性気管支炎

6例,気 管支拡張症+感 染1例,肺 炎5例 である。その

うち外来のみのもの10例,入 院治療のもの3例 である。

なお,試 験開始にあたり本人の同意を得た。

III.投 与方法 ・量 ・期間

CFDN 100mg(力 価)カ プセル剤を1回100mg(5例)

～ 200mg(8例),1日3回 食 後 に経 口投 与 した。投与日

数は4～14日(平 均9.7日),総 投与量は1.2～8.4(平均

4.7g)で ある。

IV.臨 床効果判定基準

起炎菌の動向および臨床症状の変化,な らびに臨床検

査値の動向を,以 下の基準にもとづき,本 剤投与前,3

日後,7日 後,14日 後に判定 した。投与が14日間に満た

ないものは,投 与終了時に行った。

著効:起 炎菌が3日 以内に消失し,発 熱 ・咳・痰など

の臨床症状が3日 以内に著明改善し,CRP・

WBC・ESRな どの臨床検査値が3日 以内に著

明に改善 したもの

有効:起 炎菌が7日 以内に消失するか,著 明に減少し,

臨床症状および臨床検査値が7日 以内に改善す

るか,14日 以内に正常に戻ったもの

*〒 973福 島県 いわ き市内郷御厩町 久世原16
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Table 1.Therapeutic effect of CFDN

*: patients enrolled in  dose-finding study
RA:rheumatoid arthritis
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Table 2.Laboratory findings before and after administration of CFDN

B:before A:after
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Fig.2.Case 6,75 y.o. male,58kg,acute exacerbation of chronic bronchitis.

Fig.3.Case 12,44 y.o. male,51 kg,pneumonia.
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やや有効:起 炎菌の減少が認められても,14日 たって

も消失せず14日以内に臨床症状の改善および臨

床検査値の正常化の傾向がみられても正常化し

ないもの

無効:14日 たっても菌の減少がみられなかったり,菌

交代症を来たしたもの,ま たは臨床症状および

臨床検査値のまったく改善 しないもの或いは悪

化したもの

V.成 績

細菌学的効果(Table 1):CFDN投 与前に喀痰から

検 出 さ れ た 起 炎 菌 は,Streptococcus pneumoniae 4株,

Haemophilus influenzae 2株,Branhamella catarr-

halis,Staphylococcus aureus,Streptococcus pyogenes,

Klebsiella pneumoniae,Acinetobacter calcoaceticusの

各1株,計11株 で あ った 。 その うち8株 は消 失 したが,

H.influenzaeの1株 は1×105→1×103CFU/mlと 減 少

した に とど ま り,K.pneumoniae,A.calcoaceticusの 各1

株 は 不変 で あ った 。また,S.pneumoniae 1株 が 投与 後 に

出 現 した。 除菌 率 は72.7%で あ った。

臨床 効 果(Table 1):S.pneumoniaeに よ る慢性 気 管

支 炎 の感 染性 急 性 憎悪 の1例 に著 効 を示 し,残 りの12例

は有効 と判定 した 。有 効 率 は100%で あ った。

VI.副 作 用

臨床 的 副作 用 は1例 に も見 られ なか っ た。 臨床 検 査 値

異常 として,好 酸 球 増 多 が1例(症 例15)に 見 られた 。

これ は,投 与 前3%→ 投与 終 了1日 後8%(実 数664)→

投与 終 了19日 後5%と 変化 した。 本 剤 との因 果 関係 は多

分 あ りと考 え られ た。(Table 2)

次 に代表 的 な症 例 を示 す。

症 例6.75歳,男 性,58kg,慢 性 気 管支 炎 の 急 性憎 悪

(Fig.2)

1985年 か ら肺 気 腫 に伴 う慢 性気 管 支 炎 として管 理 中 で

あ った 。2日 前 か ら カゼ症 状 が 出現 し,次 第 に咳 ・痰 が

多 くな り,痰 は膿 性 化 し,38.2℃ の 発 熱 を伴 って受 診 し

た。S.pneumoniaeに よ る 感 染 性 急 性 憎 悪 で あ っ た。

CFDN 200mgを1日3回 食 後 に 経 口投 与 した。 翌 日

37℃,3日 目に平 熱 とな った 。咳 は4日 目 に消 失 し,膿

性 痰 も速 や か に改 善 し,3日 目に は痰 が消 失 した。7日

間 の 投与 で治癒 とな った。 起 炎 菌 のS.pneumoniaeに 対

す るCFDNのMICは0.1μg/mlで あ った 。副 作 用 も臨

床 検 査値 の 異常 も認 め られ ず,著 効 と判 定 した。

症 例12.44歳,男 性,51kg,細 菌 性肺 炎(Fig.3)

合 併症 ・基礎 疾 患 は な く,単 純 性 細 菌性 肺 炎 の例 で あ

る。

1988年2月25日 カゼ症状を呈し,発 熱した。自宅静養

をしていたが下熱せず,咳 ・痰を伴うため当科を受診し

た。左下肺野に肺炎像を認め,WBC 13,200,CRP 5+,

睡眠が障害される程度の強い咳と,20ml程 度の膿性痰を

示しておりH.influenzaeに よる中等症肺炎であった。

CFDN 1回200mgを1日3回 経口投与した。3日目に

は下熱し,咳 は5日 目,痰 は3日 目に改善し,菌 は4日

目には消失した。胸部レ線上も順調に改善し,14日間の

投与でわずかに陰影を残すのみとなった。副作用・臨床

検査値異常は認められず有効と判定した。

VII.考 察

RTIに 関 与 す る 主 要 菌 はH.influenzae,S .

pneumoniae,S.aureus,S.pyogenes,B.catarrhalis,

Pseudomonas aeruginosaな どで あ り,基 礎疾患 によっ

て はP.aemginosa以 外 の ブ ドウ糖 非 醸 酵 菌 や腸内細菌

群も関与する。最近はMRSAの 市 中への進展,慢性気管

支炎を中心 とした緑膿菌感染症など注目を要する点もあ

るが,RTI全 体 としては特殊事情 として良い。

ニューキノロン剤が経口抗菌剤の守備範囲を拡大し,

慢性気管支炎や中等症以下の肺炎 も外来治療が可能と

なってきており,こ の分野でのcost effectiveness,qual-

ity of lifeな どの改善にも大きく寄与している。しかし,

中枢神経への影響,キ サンチン誘導体や消炎鎮痛剤など

との併用の問題,小 児科領域での使用未許可など,主と

して安全性の上でやや問題が残されている。それに反し

セフェム剤は細菌にしかない細胞壁を選択的に攻撃する

という特徴を持っているため,安 全性においてニューキ

ノロンを凌駕する。しかし,グ ラム陽性 ・陰性両菌に有

効性を示す経ロセフェム剤は数少ない。

In vitroで のCFDNの 抗菌力はP.aeruginosaを 除く

ほとんどの好気性菌に極めて強いものがあり,そ の臨床

成績は興味深いものがある。

新薬シンポジウムにおけるCFDNのRTIに 対する臨

床効 果 は2),1日 投 与量300mgで,上 気道感染症

90.3%,急 性気管支炎83.6%,慢 性気管支炎64.4%,気

管支拡張症の感染85.7%,慢 性呼吸器疾患の二次感染

63.6%,肺 炎81.0%と 報 告されている。我々の13例に

は,従 来の経ロセフェム剤の守備範囲を上まわる程度の

症例も含まれており,それにもかかわらず有効率が100%

であったことは注目に値する。中等症肺炎も本剤により

治癒に導 くことができることは,経 ロセフェム剤の進歩

と言えよう。

しかし,同 時に報告された細菌性肺炎に対する1日量

300mgと600mgの 臨床用量検討試験で,臨 床効果が300

mg/日 群93.1%,600mg/日 群82.4%と,推 計学的に有意
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の差はないものの300mg/日 投与群の有効率がやや良好

であったことは興味ある結果であった。肺実質の感染症

である肺炎に対しては,1日300mgの 投与でかなりの成

績が期待できることを示唆していると思われる。しかし,

慢性気管支炎(広 義)の ように気道内で起こっている感

染症に対しては,セ フェム剤の気道内移行性3)を考慮 し,

1回200mg,1日3回 の投与が良いように思われる。

我々の症例では認められなかったが,新 薬シンポジウ

ムでの副作用検討では,1474例 中発疹などのアレルギー

症状は9例(0.6%),消 化器症状は32例(2.2%),頭 重

感・眠気などの中枢神経症状3例(0.2%)な ど,全 体で

45例(3.1%)が 報告された。これは他の経ロセフェム剤

と比較して多いものではなく,安 全性は高いと評価でき

る。

以 上 の 結果 か ら,CFDNは 薬効 ・安 全 性 ・有用 性 共 に

優 れた もの で あ る と言 え る。
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CEFDINIR IN RESPIRATORY TRACT INFECTION

IZUMI HAYASHI,KIKUO ONUMA and MINI HASUIKE

Department of Respiratory Disease,Iwaki Kyoritsu General Hospital
16 Kusehara,Mimaya-machi,Uchigo,Iwaki 973,Japan

We performed a clinical evaluation of cefdinir (CFDN) in 13 patients with RTI. They consisted of 6 males

and 7 females aged 31 to 75 years old:1 with acute bronchitis, 6 with acute exacerbation of chronic RTI, 1 with

bronchiectasis with infection and 5 with pneumonia. CFDN was given orally to 5 patients in a daily dose of

300 mg and to 8 patients in 600 mg in three divided portions after meals. The duration of administration was

3 to 14 days (mean:9.6 days) and total doses were 1.2 to 8.4g (mean: 4.7g).

A total of 11 strains, comprising 4 strains of Streptococcus pneumoniae, 2 of Haemophilus influenzae, 1 each

of Branhamella catarrhalis,  Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Klebsiella pneumoniae, and

Acinetobacter calcoaceticus, were identified in the sputum before administration.

Eight strains were eradicated, 1 strain of H. influenzae decreased from 1•~105 CFU/ml to 1•~103 CFU/ml,

2 strains of K. pneumoniae and A. calcoaceticus were unchanged, and 1 strain was replaced by S. pneumoniae.

The clinical efficacy rate was 100% (13/13), excellent in 1 case and good in 12. No side effects were

encountered in any of the cases. As an abnormal laboratory finding eosinophilia [3%•¨8%(664)•¨5%]

was observed in one case.

We find CFDN to be an effective, safe and useful new oral cephem.


