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新 経 口用 セ フ ェム剤cefdinirに つ いて基 礎 的臨 床 的検 討 を行 っ た。外科 臨床 分 離 菌 に対 す るMIC

の 測 定 は,原 液 お よび100倍 希 釈 菌液 接 種 で行 った が,以 下原 液 接種 につ い て述 べ る。coagulase陽

性staphylococci(24株)で は0.2か ら25 μg/mlに 分 布 し,peakは0.4 μg/ml,coagulase陰 性sta-

phylococci(25株)で は ≦0.05か ら50 μg/mlに 分 布 し,peakは0.2 μg/ml,Enterococcus faecalis (27

株)で は25か ら100 μg/mlで あ った。Escherichia coli (27株)で は0.2か ら100 μg/ml以 上 に分 布 し,

peakは0.8 μg/mlで,24株 が1.56 μg/ml以 下 で あ った。Klebsiella pneumonne (21株)で は0.4μg/

mlにpeakが あ り,17株 が0.8μg/mL以 下 で あ った。 外 科 皮 膚軟 部組 織 感 染症25症 例(療 疽6,感 染

性粉 瘤5,爪 囲 炎3,蜂 巣 炎3,廊2,皮 下 膿瘍2,そ の他4例)に 本剤 を1回100か ら200mg,1

日3回 投与 を行 い,副 作 用の た め1回 の みの 投与 で 中止 した1例 をの ぞ く24例 の有 効率 は87.5%で

あっ た。細 菌 学 的効 果 は,単 独 感 染9例 で は88。9%,複 数 菌 感染8例 で は100%の 菌 消失 率で あっ

た。 副 作 用 として軽 度 の皮 疹 と下 痢 が各1例 に認 め られ た。
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新経口用セ ファロスポ リン剤cefdinir (CFDN)は,幅 広 い

抗菌スペ クトル を示 し,グ ラム陰性菌 に対 する強 い抗菌 力に加

え,Staphylococcus aureus, Stapkyloooccus epidermidis,

Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumonneな どの

グラム陽性菌 にも強 い抗菌力 を有す ることが特徴で,ヒ トに経

口投与後の血漿 中濃度 および尿中濃度 は既存の経 ロセフ ァロ

スポ リン剤 に比 し低 いが,そ の強 い抗菌 力のため従来の経口用

セファロスポ)リン剤 と同等以上 の効果が期 待で きる といわれ

ている1)。本剤の臨床分 離保存菌 に対 す る抗菌 力をMIC測 定

によ り検討す ると ともに,外 科皮膚軟部組織感染症25症 例 に本

剤 を投与 し,そ の臨床的有効性 および安全性 ついて検討 した。

1.実 験 方 法

1.外 科 臨 床保 存 菌 に対 す る抗菌 力

日本大 学 医 学部 第3外 科 で1986～1987年 に分離された

臨 床 分離 保 存 菌coagulase陽 性staphylococci(24株),

coagulase陰 性staphylococci (25株), Enterococcus

faecalis (27株),Escherichiacoli (27株), Klebsiella

pneumoniae (21株)に つ き,日 本 化学療 法学会標準法2)

に準 じ,平 板希 釈 法 によ りMIC測 定 を行 った。接種菌量

は原 液接 種 と100倍 希釈 菌 液接 種 の二種 について行った。

な お,同 時 にampicillin (ABPC), methicillin

(DMPPC), flucloxacillin (MFIPC), cephalexin

(CEX), cefaclor (CCL), 1incomycin (LCM), clin-

damycin (CLDM), minocycline (MINO), norfloxacln

(NFLX),お よびofloxacin (OFLX)な どの他剤につ
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いてもMIC測 定を行い比較検討した。

2.臨 床検討

表記5施設において1987年4月 より1987年10月 までの

外来および入院患者で同意の得られた外科皮膚軟部組織

感染症25例に本剤を使用し,臨 床的検討を行った。疾患

の内容は凛疽6例,感 染性粉瘤5例,爪 囲炎3例 ・蜂巣

炎3例,廊2例,皮 下膿瘍2例 ・その他4例 である。年

齢は17歳から73歳までで,性 別は男性22例,女 性3例 で

ある。投与方法は100mgカ プ セルを用い100な いし200mg

で,1日3回 投与とした。投与期間は1日 から12日,総

投与量は100mgから5.49で あった。臨床効果の判定基準

は,概ね本剤投与後3日 以内に自他覚所見の緩解を認め

たものを著効,5日 以内に自他覚所見の緩解を有効,緩

解 に5日 以 上 要 し た もの をや や 有効,5日 以 上 を経 過 し

て も不 変 また は増 悪 した もの を無効 と した が,そ の 他,

全 身 状 態,疾 患 の 種 類 も考 慮 した 印象 も重 視 し判 定 した 。

II.成 績

1.外 科 臨 床 分 離 菌 に対 す る抗 菌 力

臨 床 分離 のcoagulase陽 性staphylococciに つ い て は

原 液 接 種(Table1)で0.2か ら25 μg/mlに 分 布 し,100

倍 希 釈 菌液 接 種(Table2)で は0.1か ら6.25μg/mlに 分

布 した 。 これ はABPCやDMPPCよ り2-3段 階 優 れ,

CEX, CCLよ り3-4段 階優 れ て い る。coagulase陰 性

staphylococciで は原 液 接種(Table 3)で0.05以 下 か

ら50 μg/mlに 分 布 し,100倍 希釈 菌 液 接 種(Table 4)で

Table 1. Sensitivity distribution of clinical isolates (coagulase-positive staphylococci 24 strains)

ABPC: ampicillin , DMPPC: methicillin , MFIPC : flucloxacillin , CEX: cephalexin, CCL: cefaclor

LCM: lincomycin, CLDM: clindamycin , MINO : minocycline , NFLX: norfloxacin, OFLX : ofloxacin

Table 2. Sensitivity distribution of clinical isolates(coagulase-positive staphylococci 24 strains)
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Table 3. Sensitivity distribution of clinical isolates (coagulase-negative staphylococci 25 strains)

Table 4. Sensitivity distribution of clinical isolates (coagulase-negative staphylococci 25 strains)

Table 5. Sensitivity distribution of clinical isolates (Enterococcus faecalis 27 strains)
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Table 6. Sensitivity distribution of clinical isolates (Enterococcus faecalis 27 strains)

は0.05以下か ら50μg/mlに 分 布,二 峰 性 を示 し,3株 の み

が25μg/mL以上 であ った 。これ はABPCよ りやや 優 れ た

抗菌力であ り,DMPPCよ り約3段 階 優 れ た抗 菌 力 で あ

る。E.faecalisで は原 液接 種(Table 5)で25か ら100μg/

血に分布 し,100倍 希 釈菌 液 接種(Table 6)で は6.25

か ら100μg/mlに 分 布 した 。ABPCに 比 し約4段 階 劣 っ て

お り,DMPPC,MFIPCよ りや や優 れ た 成績 で あ った。

E.coliで は原 液 接種(Table 7)で0.2か ら100μg/ml以

上 に分 布 し た が,3株 を除 い て 他 は1.56μg/ml以 下 で

あ った。100倍 希 釈 菌 液 接種(Table 8)で は,2株 を除

Table 7.Sensitivity distribution of clinical isolates(Escherichia coli 27 strains)

Table 8. Sensitivity distribution of clinical isolates (Escherichia coli 27 strains)
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Table 9. Sensitivity distribution of clinical isolates (Klebsiella pneumoniae 21 strains)

Table 10. Sensitivity distribution of clinical isolates (Klebsiella pneumoniae 21 strains)

い て他 は総 て0.8μg/ml以 下 に分布 し,ABPC,CEX,CCL

な どよ りか な り優 れ た抗 菌 力 を示 した。K.pnmmoniae

は原 液接 種(Table 9)で0.1か ら12.5μg/mlに 分 布 した

が,4株 を除 い て他 は0.8μg/ml以 下 で阻 止 され て い る。

100倍 希 釈 菌液 接 種(Table 10)で は0.05以 下 か ら3.13

μg/mlに 分 布 し た。 これ は検 索 した他 の β-lactam剤 の

何 れ よ り も優 れ た抗 菌 力 でMINOよ り も3段 階 強 い 抗

菌 力 で あ る。

2.臨 床 使 用成 績

外 科 皮 膚 軟 部 組 織 感 染 症25例 に 本 剤 を 使 用 し た

(Table 11)。1回 投 与量 は100㎎ が19例,200㎎ 投 与 が6

例 で,1日3回 投 与 で あ った 。副 作 用 の ため1回100mg

投 与 で 中止 した1例 を除 き,投 与 期 間 は3日 か ら12日,

総 投与 量 は900mgか ら5.49で あ った 。

皮疹 の副 作 用 で1回 の みの投 与 で 中止 した 症例 を除 き

24症 例 に つい て臨 床 効果 を検 討 した 。24症 例 中著 効9例,

有 効12例,や や有 効2例,無 効1例 で,有 効 以上 が21例

で 有効 率87.5%で あ った。 また,疾 患別 臨 床 効果 につ い

て もTable 12に 示 した。療 疽 の うち1例 が無 効,感 染性

粉 瘤,痴 の うち1例 ず つが や や有 効 で あ った が その 他 の

症例では有効以上であった。無効であった凛疽では難生

爪を基礎疾患に有する第I趾 に生じた療疽で本剤1日

300mg4日 間投与するものも3日 後来院し症状はほと

んど不変でその後来院せず,3日 目までの経過から無効

と判定した。

起炎菌別細菌学的効果についてTable 13に示したが ,

ブ ドウ球菌を中心 とする単独感染では9例 中8例 消失,

複数菌感染8例 中8例 消失で全例の菌消失率は94.1%で

あった。菌不変であったS.aureusは 痴から検出された株

でありMICは 投与前3.13,投 与後12.5μg/mlと 高い値

を示した。また同例は臨床効果もやや有効であった。

副作用については1例(症 例Nα25)に 当薬剤100㎎初回

服用後全身に軽度の掻痒性丘疹出現し投与中止したが,

amoxicillinに 変更し,特 に処置する事なく,3日 後に消

失した。因果関係は多分ありと考えられた。また1例(症

例Nα5)に 当薬剤100mg 3回 投与で薬剤との因果関係が可

能性ありと考えられる軽度の下痢が発生したが止痢剤投

与し,投 与続行したところ2日 後に消失した。

投与前後の臨床検査値(Fig.1)に ついては投与後本

剤によると考えられる異常変動を示したものはなかった。
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Table 11-1. Clinical efficacy of CFDN
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Table 11-2. Clinical efficacy of CFDN

CNS: coagulase-negative staphylococci

Table 12. Clinical efficacy of CFDN classified by diagnosis



VOL.37 S-2
外科領域におけるCFDNの 検討 667

Table 13. Bacteriological efficacy of CFDN classified by clinical isolates

CNS: coagulase-negative staphylococci

III.考 察

CFDN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S.aureus , S.epidermidis,S.

pyugenes, S.pneumoniaeな どの グラ ム 陽 性 菌 に対 し優

れた抗菌力 を示 す とされ る1,3)。 本 剤 を用 い,外 科 臨 床分

離 菌 に 対 す るMICを 測 定 し た 。 ま た,ABPC ,

DMPPC, MFIPC ,CEX, CCL,LCM, CLDM,

MINO,NFLX ,お よびOFLXな ど の他 剤 につ い て も

MIC測 定を行 い比 較 検 討 した。 原 液 お よび100倍 希 釈 菌

液接種で行 ったが ,あ ま り強 い接 種 菌 量 の影 響 は認 め ら

れなかった。や は りcoagulase陽 性staphylococciお よ

び陰性staphylococciで は か な り 強 い 抗 菌 力 を 示 し

ABPCよ りやや優 れ
,DMPPCよ り約3段 階 優 れ た抗 菌

力 であった。E.faecalisに は あ ま り抗菌力 を示 さず

ABPCに 比べて約4段 階劣っており,DMPPC,MFIPC

よ りやや優れる程度であった。また,グ ラム陰性桿菌に

っいても,E.coliで は2,3株 を除けば0.8～1.56μg/ml

以下で阻止されておりABPC,CEX,CCLな どよりかな

り優れた抗菌力であった。K.pneumoniaeで も原液接種

の3株 を除き3.13μg/ml以 下で阻止されており,検 索し

た他 のβ-lactam剤 の何れ よりも優れた抗菌力で,

MINOよ りも3段 階強い抗菌力である。本剤は空腹時経

口投与後約4時 間で用量依存的に最高血漿中濃度に達し,

その値は100mg単 回投与時1.1μg/mlで,血 漿中半減期は

約1.7時 間 とされている4)。一部耐性菌を除き大部分の株

のMICを カバーしうる血漿中濃度と考える。

外科皮膚軟部組織感染症25例(療 疽6,感 染性粉瘤5,
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Fig. 1. Laboratory data before and after administration of CFDN.
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爪囲炎3,蜂 巣 炎3,廊2,皮 下 膿 瘍2,そ の 他4例)

に本剤1回100か ら200mg,1日3回 投 与 を行 い,副 作 用

で投与 中止 した1例 を除 い て24症 例 中21例 に 有 効 以 上

(有効率87.5%)で あ った 。 また,細 菌 学 的 効果 も非 常

に優れてお り,除 菌率 も94.1%と 高 い 数値 を示 した こ と

は主要な起炎菌で あ る ブ ドウ球 菌 に対 す る強 い抗 菌 力 が

反映された結果 とも考 え られ る。 今 まで当 施設 で検 討 し

た最 近 の 経 ロ セ フ ェム 剤cefuroxime axetil(CXM

-AX)5),cefpodoxime proxetil(CPDX-PR)6),cefotiam

hexetil(CTM-HE)7)の 臨 床 成績 と比 較 して も同様 に優

れた成績 であった。

以上の成績か ら本剤 は皮 膚軟 部 組織 感 染 症 に有 用 で あ

るといえよう。
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We perfomed basic and clinical studies on cefdinir (CFDN), a new oral cephalosporin, with the following
results.

The antibacterial activity of CFDN against clinical isolates was compared with that of ampicillin(ABPC),
methicillin(DMPPC),flucloxacillin(MFIPC),cephalexin(CEX),cefaclor(CCL),lincomycin(LCM),clindamy-
cin(CLDM),minocycline(MINO),norfloxacin(NFLX),and ofloxacin(OFLX).

The minimum inhibitory concentrations of CFDN were determined against clinical isolates of coagulase

-positive and-negative staphylococci, Enterococcus faecalis, Escherichia coli andKlebsiella pneumoniae.The
drug was active aganist staphylococci, but less active against E.faecalis. It had also potent antibacterial
activity against E.coli and was even more potent activity against K. pneumoniae.

In the clinical study, CFDN was administered to 25 patients with infections of the skin and soft tissue.
Clinical response was excellent in 9 patients, good in 12, fair in 2, poor in 1, and unknown in 1, with an efficacy
rate of 87.5%. No side effects were observed except slight diarrhea in 1 and pruritic eruption in 1.


