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Cefclidinに 関す る基礎的,臨 床 的検討
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新 しい注射用セファロスポ'リン系抗生物質cefclidinに つ いて基礎的,臨 床的検討 を行った。

本剤の臨床材料分離株の感受性試験では,Pseudomonas aeruginosa,Escherichia coli,

Klebsiella pneumoniaeの グ ラム陰性桿 菌 に対 して優 れ た抗菌 力 を示 し,cefoperazone,

ceftazidime,carumonam,imipenem(IPM)よ り優れた抗菌力 を有 していた。Staphylococcus

auzeusに 対 しては,IPMよ り劣 っていた。

臨床的に,肺 炎2例,急 性胆嚢炎1例,急 性気管支炎1例,急 性腎盂腎炎2例 に投与した。

成績は著効1例,有 効5例 であった。 副作用 としては発疹を1例 に認め,臨 床検査値異常と

して,軽 度のGOT・GPTの 上昇 を1例,好 酸球増加を2例 に認めた。
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Cefclidin(CFCL)は エーザイ株式会社 で新 しく開発

された半合成の注射用セファロスポ リン剤である。

CFCLは その特徴 として,グ ラム陽性菌およびグラ

ム陰性菌に対して広範囲な抗菌スペク トルを有 し,殺

菌的に作用する。特にグラム陰性菌の中で も,ブ ドウ

糖非発 酵菌 であ るPseudomonas aeruginosaお よ び

Acinetobacter calcoaceticusや 第3世 代セ ファ ムに高

度耐性を示すEnterobaoter,Citrobacterに 対 して抗菌

力が優れている。各種細菌産生のβ-lactamaseに 対 し

て安定であ り1),体 内動態 としては人における血清蛋

白結合率が極めて小 さく,そ のほ とんどが遊離体 とし

て存在す る。生物学的半減期 は約1.8時 間 であ り,そ の

ほ とんどが未変化のまま尿中へ排泄される2)。

今回,わ れわれはCFCLに つ いて基礎的,臨 床的検討

を行ったのでその成績を報告する。

1.抗 菌力

1.測 定 方法

臨床材料から分離 したStaphylococcus aureus 10株,

P.aeruginosa 20株,Escherichia coli 20株,Klebsiella

pneumoniae 20株 に対するCFCLの 最小発育阻止濃度

(MIC)を 日本化学療法学会標準法に準 じて寒天平板

希釈法 で測定 した(接 種菌数 は106cells/ml)。 同時に

cefoperazone(CPZ),ceftazidime(CAZ),car-

umonam(CRMN),imipenem(IPM)に つ いても同様

に測定 し,相 互のMICの 比較検討 を行 った。

2.成 績

CFCLの 抗菌力を比較対照 として用いたCPZ,CAZ,

CRMN,IPMと ともにTable 1に ま とめた。Paer-

uginosa 20株 に対す るCFCLのMICは0.2～50μg/mlに

分布 しているが,そ のうち19株 は3.13μg/ml以 下にあ

って その ピー クは0.8μg/mlで あ り,CPZ,CAZ,

CRMN,IPMに 比べてもはるかに優れた抗菌力を示し

た。

E.coli 20株 に対するMICで は,CPZ以 外の薬剤は優

れた抗菌力を示 したが,中 でもCFCLは そのピークが

0.05μg/ml以 下 であ り,優 れた抗菌力を示した。

K.pneumoniae 20株 に対するCFCLのMICは,20株

中18株 が0.8μg/ml以 下 に分布 し,そ のピークは0.1

μg/mlで あ り強い抗菌力を示した。

S.aureus 10株 に対す るMICは,IPM以 外の比較薬剤

と同様に,強 い抗菌力は認めなかった。

II.臨 床的検討

1.対 象および方法

対象 とした患者は男性3例,女 性3例 で年齢の分布

は21歳 から74歳 までであった。疾患別では肺炎2例,

創 生胆嚢炎1例,急 性気管支炎1例,急 性腎盂腎炎2

例 の計6例 である。

投与方法は1回19を 生理食塩水100mlに 溶解し,30

分 間かけて点滴静注した。 これを1日2回,5日 間か

ら13日 間使用 した。 なお可能な限り原因菌の検索を実

施 した。一方,本 剤の副作用有無の検討として,自他

覚症状を観察するとともに,投 与前後に末梢血液像
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Table 1. In vitro activities of cefclidin and comparative drugs

Table 2. Clinical results of cefclidin

N.T.: not tested



310
CHEMOTHERAPY

SEPT.1992

Table 3. Laboratory findings before and after treatment with cefclidin

B: before treatment A: after treatment

肝機能などの臨床検査 を行 い,本 剤投与による影響 を

も検討 した。効果判定は自覚症状,他 覚的所見,細 菌

学的及び臨床検査成績等か ら総合判定 し,著 効,有 効,

やや有効,無 効の4段 階に分類 した。

2.成 績

臨床的には著効1例,有 効5例 であった。Table 2に

各 症例の概要 を示 したが,各 症例 について簡単に説明

す る。

症例173歳 男性

慢性気管支炎 で外来通院中の患者が咳徽,膿 性疾,

発 熱 を主訴に来院。外来にてnorfloxacin,enoxacinで

治療 したが改善せず。喀疾培養 にてKpneumoniaeを

検 出,肺 炎と診断。本剤の投与にてCRP,血 沈,胸 部

X線 上肺 炎像の著明改善,自 覚症状の著明改善 を認め,

著効 とした。Kpneumoniaeは1週 間後の喀疲培養 で

は除菌されていた。

症例264歳 女性

胆石 を有す る患者が食後に強い右上腹部痛にて来院。

腹部超音波検査にて胆嚢炎の所見を認め,血 液検査に

ても著明な炎症所見 を認めた。cefaclor 1000mg/日 を

2日 間内服 したが効果不十分であ り,本 剤の投与にて

CRP,血 沈等の炎症所見の改善,自 他覚症状の改善 を

認め有効 と判定 した。

症例374歳 男性

嚥下性肺炎に て入院。喀痕培養 にてS.aureus,K.

pneumoniaeを 検 出 し,本 剤 を13日 間 投 与 した。K

pneunzoniaeは 除菌されたが,S,aureusは 残 り,Enter

ococcus faecalisが 検 出された。CRP,動 脈 血酸素分圧

の改善 より有効 と判定 した。

症例465歳 男性

悪寒,発 熱,咳 漱,喀 疾が増加 し,急 性気管支炎の

診断にて入院。呼吸器感染症 としては軽症 と思われた

が,本 剤の5日 間投与にて血沈,CRP.白 血球数の改

善,自 覚症状の改善を認め有効 と判定 した。

症例521歳 女性

腰痛,背 部痛,発 熱,嘔 吐にて緊急入院。検査の結

果,急 性 腎孟腎炎 と診断 し本剤の投与開始。8日 閥の

投与にて尿所見,臨 床症状改善し有効 と判定した。

症例638歳 女性

発熱,腰 痛にて近医受診。抗生剤投与されるも改善

せず当院へ入院。急性 腎孟腎炎の診断にて本剤の投与

11日 間で,臨 床症状,検 査データ改善し有効と判定し

た。尿培養は数 日施行 したが,原 因菌は検出できなか

った。

3.副 作用

症例6で 本剤 と関係のあると思われる発疹の出現を

投与11日 目に認めた。発疹は軽度であり、本剤の投与

中止のみで特 に処置す ることもなく約2日 目に消失し

た。本剤投与前後の臨床検査成績をTable 3に示した。

症例1で 投与中軽度 のGOT・GPTの 上昇を認めたが,

本剤 を中止することな く,そ の後の検査データでは正

常に復 していた。症例1,2で 投 与後軽度の好酸球増

加を認めたが,そ の後改善 を認めた。

III.考 察

CFCLの 抗菌力の特徴の1つ としてP.aeruginosaや

Entmbacter,Citrobocterに 対 して今までの抗菌剤よ

りも強い抗菌力を有 していることが挙げられる。我々

の検討で も,1raeruginosaに 対 してやはり強い抗菌力

を認めた。

MIC90は3.13μg/mlで あ り,IPM,CAZよ り4～8倍

優 れていた。これは他の報告でも同様であり1,3).特に

IPM,piperacillin,aztreonam,tobramycinに 耐性の

P.aeruginosaに 対 して も有効 である3)。このことは本剤

の強い抗菌力を示すだけでな く,臨 床的によく遭遇す



VOL.40 S-4

Cefclidinに 関する基礎的,臨 床的検討
311

るcompromisedhostの 感 染症等に対 して も有用であ

る可 能 性 が 示 唆 さ れ る。 も ち ろ んEcoli,K.

Pneumnheと い った 日常診療で もよ くみ られ る一グラ

ム陰性菌に対しても優れた抗菌力 を有 している。 しか

し我々の検討では,グ ラム陽性菌 であるSaureusに 対

しては、わずか10株 と株数は少ないがあ まり強い抗菌

力は認められなかった。これは他の報告でも示 されて

おり,さ らに嫌気性菌のBacteroidesに も弱いことが指

摘されており3),臨 床 で使用す るときには注意を要す

ると思われる。

臨床的には症例数は少ないが全例有効以上であ り,

副作用に関 しては軽い発疹の出現 を1例 に,GOT・

GPTの 軽度上昇を1例 、好酸球の軽度上昇 を2例 に認

めたが重篤なものはなかった。ただし発疹の出現は他

の報告にも認め られてお り2),今 後 も症例 を増や して

検討する必要があると思われる。 しか し,そ の安全性

に関しては動物による各種毒性試験,一 般薬理試験 で

確認されており,CFCLは 比較的安全性の高い薬剤 と

考えられた。

以上の結果から,CFCLは その抗菌力,特 に今 までの

抗緑膿菌剤に耐性のPaeruginosaや 第3世 代セフェム

耐性のEnterobacter,Citrobacterに 対 して有用性が期

待 されると考えられたが,今 回我々の検討 では症例数

が少な く,今 後さらに投与量,投 与回数 投与期間の

増減など,症 例数を増や して検討 していきたい。
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We performed laboratory and clinical studies on a new parenteral cephalosporin antibiotic, cefclidin

(CFCL).
In vitro antibacterial activity of CFCL was evaluated in comparison to cefoperazone (CPZ),

ceftazidime (CAZ), carumonam (CRMN) and imipenem (IPM) , using clinically isolated strains of
Gram-negative and Gram-positive bacteria.

The antibacterial activity of CFCL was stronger than those of CPZ, CAZ, CRMN, and IPM against
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae, but inferior to that of IPM

against Staphylococcus aureus. This antibiotic was administered to 6 patients, 2 cases with pneumonia,

2 with acute pyelonephritis, one each with acute cholecystitis and acute bronchitis.
The clinical efficacy of CFCL was excellent in one case and good in 5 cases.

As for side effects, skin eruption and slight elevation of transaminases were observed in each case.

Eosinophilia was observed in 2 cases.




