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Cefdinirを 軽症 あるいは中等症の呼吸器感染症患者24例 に投与 し,臨 床効果,安 全性な らびに有

用性 について検討 した。対象疾患の内訳 は,肺 炎12例,急 性気管支炎2例,慢 性気管支炎(急 性増

悪)4例,気 管支拡張症(急 性増悪)5例,び まん性汎細気管支炎1例 であった。投与量 は1日300

mgで,投 与期間 は4～14日 であった。

1)臨 床効果 は著効6例,有 効16例,や や有効2例 で,有 効 率は91.7%で あった。

2)起 炎菌は23例 中13例 よ り6種13株 が分離 され,う ち12株 について細菌学的効果が判定された。

グラム陽 性菌7株 は全て消失 し,グ ラム陰性菌5株 はHaemophilus influenzae 1株 の存続 を除

き消失 した。

3)副 作用は全例 に認められなかったが,臨 床検査値の異常変動 は好酸球増多が1例 において認め

られた。
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藤沢薬品研究所開発 によるcefdinir (CFDN)は,幅 広 い抗

菌スペクトラムを有する経 口用セ フェム剤 であ り,グ ラム陰性

菌に対する強い抗菌力 に加 えて, Staphylococcus aureus, Sta-

phylococcus epidermidis, Streptococcus pyogenes, Streptococ-

cus pneumoniae などのグラム陽性菌にも優れた抗菌力を示

す。またβ-ラ クタマーゼに対 して も安定であ ることが特 長で

あり1,2),構造式はFig.1の ごとくであ る。

今回,我 々は呼吸器感染症患者24例 にCFDNを 使用 し,そ の

有効性および安全性を評価 したの で報告 する。

1.対 象 お よび 方 法

1.対 象

対象患者 は,1988年5月 か ら1989年1月 にか けて 浜松

医科大学第二内科 お よび関連 病 院3施 設 を受 診 した軽 症

および中等症の呼 吸 器感 染症 患 者24例 で あ る。性 別 は,

男性8例,女 性16例 で,年 齢 は24～85歳 に分 布 し平 均60 .4

歳であ り(Table 1),外 来 ・入 院 別 で は,外 来21例,入

院3例 であった。 試験 の 実施 に際 して,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 の な

いことを確認の上, 患者の同意 を得た。

Fig. 1. Chemical structure of CFDN.

対象疾患の内訳 は,急 性呼吸器感染症 として,.肺 炎12

例,急 性気管支炎2例 であ り,慢 性気道感染症の急性増

悪 として,慢 性気管支炎4例,気 管支拡張症5例,び ま

ん性汎細気管支炎1例 であった。 また,24例 の うち18例

は何 らかの基礎疾患 を伴っていた。基礎疾患を気道系 と

全身系に分 けると,気 道系疾患のみを有す る症例 は10例,

全身系疾 患のみ を有 する症例 は3例 であ り,そ の両方を

有 する症例 は5例 であった。気道系基礎疾患 を有 する15

例 のうち,治 療対象 となる慢性気道感染症疾患以外の気

道系疾患 を合併 した症例 は8例 で,そ の内訳 は陳旧性肺

結核3例,肺 線維症2例,気 管支喘息2例,肺 癌1例 で

あった。全身系基礎疾患の内訳は,高 血圧4例,糖 尿病,
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脳梗塞,慢 性肝炎,急 性肝障害(非薬剤性),僧 帽弁閉鎖

不全,進 行性全身性硬化症各1例 であった。

2.投 与量 ・投与方法

CFDN 100mg(力 価)カ プセルを使用 し,1回100mg

を1日3回 食後経口投与 した。投与期間 は4～14日 間で

Table 2に 示 した。なお,投 与期間中に他の抗生物質の

併用 を行 った症例はなか った。

3.効 果判定基準

臨床効果判定 は,体 温,咳 嗽,喀 痰の量 と性状,胸 部

X線 所見,血 沈値,CRP,白 血球数 と分画な どの 自他覚

所 見 の 改 善 度 を 指 標 と し,下 記 基 準 に 従 い 著 効

(excellent),有 効(good),や や 有 効(fair),無 効

(poor),不 明(umkmown)の5段 階で判定 した。

著効:発 熱 を伴 った症例では48時 間以内に下熱 し,臨

床症状 と所見の改善がすみやかなもの

有効:臨 床症状 と所見の改善が比較的緩やかなもの

やや有効:臨 床症状 と所見の改善が緩やかな もの

無効:臨 床症状 と所見の改善が認め られない もの

不明:臨 床効果について判定がで きないもの

細菌学的効果は,起 炎菌 と推定 される検出菌 について

消 失(eradicated),減 少(decreased),菌 交 代(re-

placed),不 変(unchamged),不 明(umknowm)の5段

階で判定 した。

4.副 作用

副作用は随伴する自他覚症状 をもとに判定 した。 また,

可能 な限 り投与前後 に臨床検査を実施 し,末 梢血液検査,

血液生化学的検査,尿 所見な どの推移を検討 した。異常

変動が認められた症例では,正 常値に復 するまで再検 し

た。また異常値に対 しては本剤 との因果関係 を検討 した。

II.成 績

1.臨 床効果

検討 した全例の概要をTable 3に 示す。まず,疾 患別

の臨床効果 をみる と,急 性肺炎は12例 中著効5例,有 効

5例,や や有効2例,急 性気管支炎 は2例 中有効2例,

慢性気管支炎の急性増悪は4例 中有効4例,気 管支拡張

症の急性増悪 は5例 中著効1例,有 効4例,び まん性汎

細気管支炎は有効1例 であった(Table 4)。 各々の有効

率は肺炎83.3%の 他 は全て100%で あ り,全24例 での有効

率は91.7%で あった。次に重症度別に臨床効果をみると,

軽症の7例 は全て有効であったのに対 し,中 等症 では17

例 中著効6例,有 効9例,や や有効2例 で有効率は88.2%

であった(Table 5)。

基礎疾患の有無 で検討 した結果 をTable 6に 示す。基

礎疾患のない6例 では全例有効以上(著 効2例,有 効4

例)で あったが,基 礎疾患 を有する18例 では著効4例,

Table 1. Sex and age

Table 2. Daily dose and duration

有効12例,や や有効2例 で,有 効率88.9%で あった。そ

の18例 の うち,気 道系疾患を有する15例では有効以上14

例で有効率93.3%で あった。やや有効の1例 は,肺癌を

基礎疾 患 とする肺 炎患者でCFDN4日 間投与で効果な

く,注 射剤に切 り替 えた症例であった。全身性疾患のみ

を有する3例(僧 帽弁閉鎖不全,脳 梗塞,高 血圧)では,

2例 は著効 と有効であったが,高 血圧 を有する症例がや

や有効であった。 この症例 は85歳 と高齢の肺炎患者で,

CFDN14日 間投与 にて多少の自覚症状の改善が見られ

たが,そ の度合いが遅 く,ま た胸部X線 上でも改善が見

られなか った。他に試験開始前に他の抗生物質による加

療 を受 けていたが無効 であった症例が2例 あったが,

CFDN投 与 によりいずれ も有効以上であった。

起炎菌検索 は23例 において実施 し,6種13株 を分離し

た(Table 7)。 その 内訳 は,グ ラム陽性菌 として

S. aureus 2株, S. epidermidis 1株, S. pneumoniae 4株

の計7株 で あ り,グ ラム陰性菌 としてはHaemophilus

influenzae 3株, Haemophilus spp. 2株, Achromobacter

xylosoxydans 1株 で あ っ た。臨床 効 果 をみ ると,グ ラム陽

性菌に関 しては有効率100%で あった。また,グラム陰性

菌 に関 しては,H.influenm検 出例1例 がやや有効で

あった他 は全て有効以上であ り,有 効率は83.3%であっ

た。その他,菌 検索未実施例1例 および常在菌検出例10

例の計11例 では,著 効3例,有 効7例,や や有効1例で

有効率は90.9%で あ った。

2.細 菌学的効果

菌の消長 に関 しては, S. pneumoniae 2株 が共に消失

した が, H. influenzae に菌 交 代 した。また, H. influenzae

の うち1株 が存続,1株 は投与後菌検査未実施のため不
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Table 4. Clinical effect of CFDN classified by diagnosis

DPB: diffuse panbronchiolitis

Table 5. Clinical effect of CFDN classified by severity

Table 6. Clinical effect of CFDN classified by underlying disease
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Table 7. Clinical effect of CFDN classified by species of bacterial isolates

NF: normal flora

Table 8. Bacteriological effect of CFDN
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明となった。その他の株 は全て消失 した(Table8)。

3。副作用

対象症例24例のうち,問 題 となる随伴症状は認 められ

なかった。また,全例において投与前後 に臨床検査 を行 っ

た結果をTable 9に 示す。症例3に おいてGPT上 昇が

認められた。この症例では投与前GOT50,GPT52が 投

与開始5日 後にGOT35,GPT67,投 与開始10日 後 に

は,GOT 36,GPT 102と上昇 した。14日 間の薬剤投与

終了3日後にはGOT 26,GPT 70に 低下 した。本症例

は,投与時よりGOT,GPTの 軽度 であ るが明 らかな異

常値を示している。従 って薬剤投与終了後の検査結果の

変動は,基礎疾患 としての慢性肝障害の存在が示唆 され,

本剤投与との因果関係は考 えに くい。

また,症例20において好酸球増多が認 められた。 この

症例では投与前好酸球5%(実 数値285)が 投与 開始5日

後には13%(実 数値650)と 上昇,さ らに投与開始11日 後

には10%(実 数値570)と なった。14日 間の薬剤投与終了

7日後には4%(実 数値208)と 正常 に復 してお り,試 験

期間中併用薬もない ことから,本 剤による影響 の可能性

ありと判断された。その他 の検査値 において臨床的に問

題となる変動はなかった。

III.考 察

CFDNは,藤 沢薬品研究所において開発 された新 しい

経口用セフェム系抗生物質であ り,グ ラム陽性菌および

グラム陰性菌に対 し広範囲な抗菌 スペ ク トラムを有 し,

強い抗菌力を示す。 特 に, S.aureus, S.epidennidis, S.

Pyogenes, S.Pneumoniae な どの グ ラ ム陽性 菌 お よ び

Neisseria gonorrhoeae, Branhamella catarrhalis, Es-

cherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus

mirabilis などのグラム陰性菌に も優れた抗菌力 を有 し,

各種β-ラクタマーゼに対 して高い安定性が みられる こ

とが報告されている1,2)。

本剤は,胆 汁および乳汁を除 く各組織への移行が良好

であり,生体内ではほ とん ど代謝 を受けず,投 与後12時

間で約30%が 尿中に排泄 される2)。したがって抗菌力,体

内動態からも臨床的な有用性が期待 されることから,今

回,我々は軽症,中 等症の呼吸器感染症24例 に使用 し臨

床的効果の検討を行った。

CFDNの 臨床効果 は,全 症例の有効率が91 ,7%で あ り,

疾患別では急性気管支炎100% ,慢 性気道感染症 として,

慢性気管支炎および気管支拡張症の急性増悪そ してび ま

ん性汎細気管支炎が100%で あ った。

急性肺炎の有効率 は83.3%で あ り,2例 がやや有効例

であった。これ ら2例 の うちの1例(症 例7)は
,60歳,

男性の肺癌患者で,CFDN投 与の約4カ 月前 に抗癌剤化

学療法 と放射線療法が施行 されていた。一般 に肺癌患者

は,気 管支癌 による気道閉塞による反復性肺炎が惹起 す

る ことと,細 胞性免疫能の低下 とともにサプレッサーT

細胞(CD8+細 胞)増 加が認 められ,CD8+の 増加が感染の

際 に生ずる特異抗体産生お よび細胞性免疫反応を も抑制

し,さ らに感染を増悪せ しめることに よって肺炎が遷延

し難治化 する3,4)ことが よく知 られている。

本例 は起 炎菌 不明の肺癌 に よる閉塞性肺 炎であ り,

CFDN300mg/日 を4日 間投与 されたが,白 血球数11,

200か ら6,800と 改善 を認めた ものの胸部X線 上 の陰影の

改善がないため,外 来か ら入院 とな り注射剤に変更 され

た例で,基 礎疾患の重症度によっては経 口剤にて感染を

コン トロールすることが困難な ことがある。

他の1例(症 例4)は,高 血圧を合併症 としてもつ85

歳,女 性の急性肺炎患者である。高齢者の肺炎が難治性

で感染が遷延化することは周知の事実である。加齢 とと

もに肺弾性収縮力や咳嗽反射機能は低下 し,分 泌物が貯

溜す る。そして細胞性免疫能 の低下に加 えて,外 来性の

細菌の ような特異抗原 に対 する抗体産生能 も低下 してい

る5)ことから,本 例 はCFDN300mg/日 を14日 間投与 さ

れたが,効 果不十分例であった。

基礎疾患合併例 の臨床効果 は上述 の2症 例を除 いて,

全例が有効以上 の良好な治療成績が得られている。

一方
,細 菌学的効果の検討では,グ ラム陰性菌 に対 し

て は, H. influenzae に消失率お よび投与後出現菌の点 で

若干の問題 は残 る ものの,グ ラム陽性菌は菌交代 も含 め

すべて消失 してお り,ま た臨床効果 もすべて有効以上 で

あった。 これ らの結果は本剤のグラム陽性菌 に対する強

い抗菌力を反映 している。

CFDNは,グ ラム陽性菌 およびグラム陰性菌に よる呼

吸器感染症 に対 して有効 な治療効果 を有 しているものと

推察 された。

副作用 は,臨 床検査値異常 として症例20の1例 のみに

投与開始5日 目に好酸球 の上昇が認め られたが,CFDN

が14日 間継続投与 され,試 験期間中に他の治療薬剤 を用

いることなしに,投 与終了7日 後に正常に復 した。 その

他の臨床検査値 の異常 と自他覚症状の変化を認めなかっ

た。

以上 から,本 剤 は軽症,中 等症の急性および慢性の気

道感染症 に対 して比較的安全 に使用 でき,治 療成績 よ り

有用度の高い薬剤であ ることが確認 された。
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We investigated the clinical efficacy and safety of cefdinir in 24 patients with respiratory tract infections.
The diagnosis was pneumonia in 12 patients, acute bronchitis in 2, acute exacerbation of chronic bronchitis

in 4, acute exacerbation of bronchiectasis in 5 and diffuse panbronchiolitis in 1. The daily dosage was 300
mg and duration ranged from 4 - 14 days.

1. The clinical efficacy rate was 91.7%: excellent in 6, good in 16 and fair in 2 patients.
2. Thirteen causative organisms (6 species) were isolated from 13 patients. All of 7 Gram-positive cocci

and 5 Gram-negative cocci except one strain of Haemophilus influenzae were eradicated.
3. No adverse reaction was noted, but elevation of eosinophils was observed in one patient.


