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重症基礎疾 患 を持つ重症感染症 に対 す るcefclidinの 臨床的検討

片平潤一,菊 地 賢,戸 塚恭一,清 水喜八郎

東京女子医科大学 内科*

毛利昌史

三井記念病院呼吸器センター 内科

急 性 白血 病 な ど を 基 礎 疾 患 に 持 つ 肺 炎3例,敗 血 症1例 の 感 染 症 患 者4症 例 に,cefclidinを 点

滴 静 注 し た,そ の結 果,著 効 が1例,有 効2例,や や 有 効1例 で あ っ た 。 菌 はPseudomonas aer-

uginosaが1株,Pmdomonas cepaciaが2株,Enterococcussp.が1株 検 出 され,P.aeruginosa

1株 とPcePaciaの1株 が 消 失 した 。 副 作 用 と し て1例 で 比 較 的 重 症 の 全 身 性 紅 斑 を認 め た。
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新 しい半 合 成 注射 用 セ フ ァ ロ ス ポ リン剤cefclidin

(CFCL)を 重症基礎 疾患 を持 つ比 較 的重 症感 染 症 に投

与 したので,そ の結 果 を報告す る。

対象は東京女子 医科大 学病 院内科 と三 井 記念病 院呼

吸器科 に入院 した4例 であ る。1例 目は28歳 急性 骨髄

性 白血病 の敗血症,2例 目は83歳 急性心 筋梗 塞 の肺炎

例,3例 目は43歳 肺癌 の肺炎例,4例 目は44歳 結 節性

動脈周囲炎の肺 炎例 であ った。 これ らに,皮 内テ ス ト

陰性 を確認 後,1回1gな い し2gを1日1な い し3回,

計2か ら49を 生理 的 食塩 液 また は5%糖 液100mlに 溶

解 して1時 間か け て点 滴静 注 した。投 与期 間 は3日 か

ら8日 間で,総 投与量 は6か ら209で あ った。

効果判定は以 下の ご と く行 った。細 菌学 的 に起炎 菌

が消失 し,臨 床症 状,検 査所 見 の改善 が著 しか った も

のを著効,起 炎菌 が消 失 また は著明 に減 少 し,臨 床 症

状,検 査所見 に改善が 認め られ た もの を有 効,起 炎菌

の消失 または減 少 を認め るが臨 床症 状,検 査 所見 の改

善が少 なか った もの,あ るい は起炎 菌 の消失 は認 め ら

れ ないが臨床症 状,検 査所 見 に改善 が認 め られ た もの

をやや有効,起 炎菌 お よび臨床症 状,検 査 所 見に 改善 が

認め られ なか った もの を無 効 と判定 した。結 果 の概 要

は表示 す る通 りで あ る(Table 1)。 敗 血症 の1例 は著

効,肺 炎 の2例 は 有 効 で あ っ た。 細 菌 学 的 に は

Pseudomonas aeruginosa 1株 は 除 菌 さ れ,

Aeudomonas cepaciaは1株 除 菌,1株 減 少 で あ った。

副作用 と して,1例 で好 酸球 増 多 を伴 った比較 的重症

の全身性紅斑 がみ られ た。以 下 に各症例 の概 略 を記 す

(Table 1,2)。 症例1は 急性 骨髄 性 白血病 へ の寛解 導

入療法 中,白 血球数500/μ1,穎 粒 球数0/μ1の 時 点 で発

熱 した。tobramycin(TOB)120mgを 投与 したが 改善

な く,血 液培 養 でPcePaciaが 検 出 され た ため,敗 血症

と診 断 してCFCLを1回191日2回 点滴 静 注 した。 解

熱 してCRPも 低 下 し,著 明な効 果が あ った と思 わ れ る

が,白 血球 数 は解 熱翌 々 日に1,000/μ1,そ の3日 後に

は1,800/μ1に 回復 してい る。つ ま り骨髄 造血能 の 改善

と平 行 して感 染症 が 抑 え られ た。 これ か らCFCLの 効

果が 白血球数 に依 存 して いた こ とは否定 で きな い。 症

例2は 急性心 筋梗 塞 に よ る心不 全 で挿管 中,発 熱,胸

部X-Pで 右 肺浸 潤影 あ り,喀 疾培養 か らP.cepaciaが 検

出 され た。この症例 はimipenem/cilastatin(IPM/CS)

とofloxacin(OFLX)に て改善 せ ず,CFCLを1回191

日2回 投 与 した。3日 後 に も改善不 十分 の ため,1回

291日2回 に増 量 した。その結 果,解 熱,胸 部X-Pで

も陰 影 が縮 小 し,P.cepaciaの 菌 数 も減 少 した。 しか

し,そ の後 は む しろ体 温 上昇,白 血球 数増加 を伴 って

改 善 な く,菌 も消 失 しなか っ た。その後,IPM/CS750

mgに 変 更 したが 改善 な く,呼 吸不全 に よ り死亡 した。

症 例3は 肺 癌,糖 尿 病 の患者 で,肺 癌 に対 す る化学療

法 中に,白 血球 数300/μ1,穎 粒球 数3/μ1と なっ た時 点

で発熱 胸部X-Pに て右 肺浸 潤 陰影 あ り,喀 疾培 養 では

正 常菌 叢 で あっ たが,肺 炎 と診 断 した。CFCLを1回2

£1日1回 投与 した結 果,3日 目よ り解 熱,CRPの 改

善,胸 部 異常 陰影 の縮小 が得 られ,有 効 と考 え られ た。

本剤 は3日 間のみ で 中止 したが 以後 肺炎 の再 燃 は無か
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Table 1. Chemotherapeutic effects of cefclidin

* AML: acute myelogenous leukemia , AMI: acute myocardial infarction, LC: lung cancer,
PN: periarteritis nodosa, N. F.: normal flora

**TOB: Tobramycin , IPM: Imipenem/Cilastatin, OFLX: Ofloxacin,

PIPC: Piperacillin, AMK: Amikacin, CAZ: Ceftazidime

Table 2. Laboratory findings

* before/after, ND: not done

った。 白血球数 は投 与翌 日400/μ1で あ ったが,4日 目

には1,100/μ1,顆 粒 球237/μ1で,明 らか に骨髄 は 回復

して きてい る。 従 って,本 剤 の効果 は 白血 球数 の回復

に依 存 して いたのか も知 れな い。症例4は 結節性 動脈

周 囲炎 と,そ れに伴 う腎,心 筋,神 経 障害 の患者 で,

感 冒症状 か ら呼 吸 困難 とな り入 院。Scr9.6mg/d1の 高

度 腎障害,胸 部X-Pで うっ血 を認 め た。血 液透 析施 行。

発熱,CRP強 陽性,白 血球 数増 多 な どあ り,喀 痰 か ら

P.aeruginosa, Enterococcus sp. が検 出 され,肺 炎 とし

てcefotiam (CTM), cefmetazole (CMZ), piperacillin

(PIPC), amikacin (AMK), IPM/CS, ceftazidime

(CAZ)な どが投与 され てい たが改善 無 く,CFCL1回

191日3回 を投 与 し た。4日 目に は 喀 痰 培 養 で は

Enterococcus sp. は残存 した が, P.aeruginosa が消失し

た。しか し,7日 間の投 与で は胸 部X-P,CRPの 改善 は

得 られ なか った。 さ ちに本剤投 与2日 目か ち5日 目に

かけ て,好 酸球 の増 多を伴 って全 身の皮疹 が お こった

ため,本 剤 を中止 した。 しか し,そ の後 も皮疹 は増 悪

し,全 身性 紅斑 となった。軟 膏塗 布 な どで発 現後15～21

日で改善 し,好 酸球 数 は10%ま で減 少 した。 この例 は

以前 よ り金属 ア レル ギーが あ り,本 剤 投与 前か ら好酸

球 数 は23%と 増加 していた。 従 って,な んらかの準備

状 態 にあ った ものが本 剤に よって重症の アレルギー反

応 を起 こ した もの と考 え られ る。 本剤の投与 を続行可

能 であ ったな らば よ り有効 な治療 効果 を期待 できたか

も知 れ ない。

CFCLの 主 な適 応 は グ ラム 陰性菌 の,そ れ もP.aer-

uginosaが 主 体 と考 え られ るゆ 。P.cepaciaに 対する抗

菌 力 は一 般 にMICg。 は25な い し128μ9/m1と 良 くない

が,本 検 討 で は一 定程 度効 果の見 られ たこ とは注 日し

て良 いで あろ う。 本剤 はマ ウス の実 験的 な全 身的およ

び肺 感染 症 で も優 れ た効 果 を上 げ,白 血球減少状態で

もか な り有効 な結 果 が報 告 され て い る3)。本検討 での

効 果は 骨髄 の 回復 時 と重 なってみ られ ていることか ら,

白血球数 に依 存 して い るこ とが考 え られ る。 しか し,

いずれ も重篤 な基礎 疾 患 で,免 疫不全 状態 における肺

炎や 敗 血症 な どの重症感 染症 で あ るこ とか ら,こ れ ち

の条件下 で有 用性 が期待 され る抗 生物質 と思 われる。

症例4で,金 属 ア レルギー の既往 があ った ものの,比

較 的重症 な全 身紅 皮症 が出現 したこ とは注 日すべ きで

あ り,今 後 ア レルギー の既往 の あ る例 などでは十分な

観 察が 必要 で ある。
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Cefclidin (CFCL), a new semi-synthesized cephalosporin, was investigated for treatment of relative-
ly severe infections with severe underlying diseases.

The age of patients was 28 to 83 y.o. and the ratio of males to females was one to three. CFCL

was administrated to 3 cases with pneumonia and 1 case with sepsis at a dose of 1-2g once to three

times a day by intravenous infusion for 3-8 days. The underlying diseases consisted of 1 case of acute
myelogenous leukemia, 1 case of myocardial infarction, 1 case of lung cancer, and 1 case of periarter-

itis nodosa. Its efficacy and safety were examined.
The therapeutic results were excellent for 1, good for 2 and fair for 1. The clinical organisms

isolated and eradicated were 1 strain of Pseudomonas aeruginosa, 2 strains of Pseudomonas cepacia

and 1 strain of Enterococcus sp., and 1 strain of P.aeruginosa and 1 strain of P.cepacia.

Side effects were systemic erythema in 1 case.


