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呼吸器感染症 におけ るcefclidinの 臨床 的検討

小田切繁樹,鈴 木周雄,高 橋 宏,高 橋健一、

芦苅靖彦,吉 岡照晃 小山 泉

神奈川県立循環器呼吸器病センター 呼吸器科*

Cefclidinを 呼 吸器感 染症8例 に投 与 し臨床 的検 討 を行 った。 全例1日2g・ 分2の 点滴 静 注で

5～16日 間投与 した。 臨床 効果 は有 効6例,や や 有効1例,無 効1例 であ った。分 離原 因菌3

株は いず れ も緑 膿菌 で,そ の細 菌学 的効 果 は消失1株,減 少1株,不 変1株 であ った。 副作 用

は特に認 め られ ず,臨 床検 査値 異常 は末梢 血 好酸球 の軽 度 一過性 上昇 を1例 に認め た。
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Cefclidin(CFCL)は エ ーザ イ株式 会社 に よ り開発 さ

れた新規 な半合成 の注射 用セ フ ァ ロスポ リン系抗 生物

質で,3位 お よ び7位 に 新 規 側 鎖 の4-carbamoyl-

quinuclidine基 及 び5-amino 1,2,4-thiadiazolyl

methoxyimino基 を導 入 してい る。本剤 は グ ラム 陽性 ・

陰性菌 に対 し広範 囲 な抗 菌 スペ ク トル を有 す るが,か

かる構造に よ り特 に緑膿 菌 を含む ブ ドウ糖 非 醗酵 グラ

ム陰性桿菌 に対す る抗菌 活性 が強 い1,2)。そ の作用 は殺

菌的であ り,各 種病 原菌 に よ る感染 治療 実験 で も優 れ

た効 果 を認 め て い る。本 剤1gの60分 点 滴 静 注 後 の

Cmaxは66.1±5.9μg/mlで,明 か なdose-dependency

を有 し,血 中半減期 は約1.8時 間 であ り,体 内動態 的 に

は良好な喀疾へ の移行 を認め,ラ ッ トにお け る放 射活

性の組織 内分布 で も気道 ・肺 に良好 な移 行 を示 して い

る3)。

今回,我 々 は呼 吸器感染 症 に対 し本剤 の投 与 を行 い,

その臨床的有用性 につ いて検討 を行 ったの で報告 す る。

対象は昭和63年7月 ～平成 元年2月 の8カ 月 間に 当

科に入院 し,本 治 験に 同意の得 られた呼 吸器 感染 症患

者8名 で,疾 患 の内訳 は肺実質 感染4例(肺 炎3例,

肺化膿症1例),慢 性気 道感染症4例(気 管支拡 張症2

例,ぴ まん性汎細 気管支 炎1例,感 染 を伴 った肺 線維

症1例)で あった。本剤 の1日 用 量は全例29・ 分2の

点滴静注で,使 用 日数 は5～16日 間で あ った。臨床 効

果判定は 自 ・他覚症 状,臨 床検 査値 お よび胸 部 レ線像

などの改善 を基準 とし,本 剤投 与 に よ り速や か に改善

を認めた もの を「著効 」、 速や かで は ないが,確 実 に改

善を認めた もの を「有効 」,やや 改善 を認 め た もの を「や

や有効」,ま った く改善 を認 め なか った もの を 「無効」

と判定 した。細菌 学的効 果 につ いて は,分 離原 因菌 の

消長 に よ り消 失,減 少,不 変,交 代,不 明 と判 定 した。

また,安 全性 の検討 は、 自他 覚症 状 と末梢 血,尿,血

液生化 学 的肝 ・腎機 能検 査 な どの臨床検 査値 か ら,副

作用 と臨床 検査 値 異常 の有無 を判 定す るこ とで行 った。

症 例 の概 要 一 覧 をTable 1に 示 し た。臨床 効 果 は有

効6例,や や有 効1例,無 効1例 で あ った。細 菌学 的

に は,口 腔 を経 て喀 出 され た喀疲 よ り原 因菌3株 を特

定 したが,い ずれ も緑膿 菌 であ った。 これ ら3株 に対

す る本剤 の細 菌学 的効 果は 消失1株,減 少1株,不 変

1株 で あ った。副作 用 は特 に認め られず,臨 床 検査 値

異常 は末梢 血 好酸球 の一 過性 の軽 度上 昇(2.5→5.5→

13.5→4.0)が1例 に認 め られ たのみ で あっ た。

CFCLは 冒頭 で述 べ た如 く,広 域 抗 菌 スペ ク トル を

有 し,特 に緑 膿菌 を含 む ブ ドウ糖 非醗 酵 グ ラム陰性 桿

菌 に対す る抗菌 活性 は 強 く,緑 膿 菌 に対 して は現在 上

市下 の セフ ェム 第三 世代 の 中 で最 も強い抗 菌力 を有 す

るceftazidime(CAZ)を も凌 駕 し,各種 細菌 の産 生す る

β-lactamaseに 対 して も安 定 で あ る。 本剤 投 与 後 の血

中濃 度 とその 推移 は 同系 のCAZと ほ ぼ同様 であ り,気

道.肺 へ の移行 も良好 で あ るこ とか ら,呼 吸器 感染 症,

就 中,緑 膿菌 に 因 る慢 性気 道感染 の 多 い当施 設に は使

い易 い薬剤 と考 え られ,こ れが実 際 の臨床 の場 で どの

よ うに反 映 され るか興 味が 持 たれ た。

今 回,我 々 は既 述の8例 の呼 吸器 感染症 に本剤 を使

用 し,こ の うち慢性 気 道感 染症 は4例 であ ったが,残

る4例 の 肺実 質感染 もcase No.1とcase No.7の 肺 炎,

caseNo.5の 肺化 膿症 の3例 は いず れ も基礎 に肺 結核

症 に因 る既存構 造 の器 質 的変化 を有 し,こ れ よ り肺 実

質感染 が 続発 した もので あ る。 従 って,実 質 的 には8

例 中7例 を慢 性気 道感 染 として と らえて差 し支 え ない
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Table 1 Summary of cases treated with cefclidin
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わけであ る。 も とよ り慢 性気 道感 染症 は気 道 の器質 的

変化を基盤 と して感染 が続発性 に反復 し,こ の修 復 に

よる線維化の進展 に よ り全 身投与 で は十分 な薬 剤病 巣

濃度が得 られ難 い疾 患背 景が あ り,陳 旧化 に伴 い漸 次

インフルエ ンザ菌 な どか ら緑 膿菌 へ と菌 交代 が進 む も

のである。一般に 本感染 にお け る慢 性 呼吸不 全 の存在

は,か か る器質的変 化 の広範 かつ 高度 な進 展 を示 唆 す

るが,こ れが7例 中5例 と7割 強 に存在 し,こ れ と相

関して緑膿菌感染 も3例 と半数 弱 にみ られ た。 かか る

難治例の多い背景 に も拘 らず,こ の7例 の 臨床効 果 は

有効5例,や や有 効1例,無 効1例 と7割 以上 の有効

率(症 例 数が10例 未満 のためrateを 示 すべ きでは な い

が)は 第38回 日本化 学療法 学会 東 日本支 部総 会の 本剤

のシンポジウム3)におけ る慢性 気 道感 染 症 の集 計成 績

78.7%(122/155)よ り数値 的 には若 干下 回 る も有 意差

はな く,我 々の症例群(例 数 は少 ないが)に 慢 性 呼吸

不全 と緑膿菌 感染 の割合が 多 い背景 を考 慮す れば,こ

れを上回る成 績 といえ よ う。細菌 学 的に は,分 離 原因

菌は緑膿菌3株 のみ で,そ の細菌 学 的効果 は消 失,減

少,不 変各1株(臨 床効 果 は3例 全 て有効)で あ り,

例数が少 ないが,こ の成績 その もの は良好 とい える。

症例背景 を考慮 した以 上の 治療成 績 は数値 が示 す以 上

の意味が あ り,む しろ極 め て良好 な成 績 と言 うべ きで,

これは,ま さ に本 剤 のin vitroの 優 れ た 抗 菌 力 のin

vivoへの反映 と理解 で きる。 尚,case No.4の 肺 炎は 基

礎疾患 もな く,謂 わ ゆ る市 中肺炎 で あ る。 この 原 因菌

は不 明で あ ったが,本 肺 炎の 原因菌 は肺 炎球 菌 を中心

とす るグ ラム陽 性球 菌 が 多い こ と,先 行 抗 菌 剤enox-

acin(ENX)で は 除 菌 が得 られ なか っ た可 能 性 が 高 い

こ と等 か ら推 論 す る と,本 症例 の原 因菌 は肺 炎球 菌の

可 能性 が高 く,本 剤 は これに好 感性 を有 す るの で,本

例 もin vitroがin vivoへ 反映 され,有 効 した と考 え ら

れ る。副 作用 は全 く認 め られず,臨 床 検査 値 異常 も既

述 の如 くで,臨 床 的 には何 ら問題 とな る もの では なか

った。

以上 よ り,少 数例 の ため 明言 は差 し控 え るべ きでは

あ るが,本 剤 は慢性 気道 感染 症 に対 して はfirst choice

に適 した有用 な薬 剤の一 つ で ある と言 って よ く,就 中,

緑膿 菌に よる同感染 で は同系他 剤 に比 して よ り優 れ た

薬剤 であ ろ うと思 われ る。
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CLINICAL STUDY

ON CEFCLIDIN IN RESPIRATORY TRACT INFECTION
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Eight patients with respiratory infections were studied for clinical evaluation of cefclidin (CFCL) ,
which was administered as a 2g dose daily for 5 to 16 days . The clinical therapeutic effect was good
for 6 cases, fair for 1, and poor for 1 . Causative organisms were 3 strains of Pseudomonas aer-
uginosa of which the bacteriological effect was eradicated in 1 strain , decreased in 1, and persisted
in 1. No side effect was observed , but as for abnormal laboratory findings, eosinophile in 1 case
increased transiently.


