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Loracarbefの 呼吸器感 染症 に対 す る臨床 的有用性 の検討

沖本二郎 ・吉田耕一郎 ・玉田貞雄

多田羅 治 ・守屋 修 ・二木芳人

副島林造

川崎医科大学呼吸器内科*

新 しい 経 ロ カ ル バ セ フ ェ ム 系 抗 生 物 質loracarbef(LCBF)に つ い て,細 菌 学 的 お よ び 呼 吸

器 感 染 症 に 対 す る 臨 床 的 検 討 を行 い,以 下 の 成 績 を 得 た 。

1)Haemophilus infzuenzae,Klebsiella pneumoniae,Moraxella catarrhalisに 対 す るMICは,

0.063～2.0μg/miに み ら れ,cefaclor(CCL>に 優 る 成 績 で あ っ た が,cefotiam(CTM),cef-

teram pivoxil(CFTM-PI)よ り や や 弱 い 抗 菌 力 で あ っ た 。Streptococcus pneumoniaeに 対 して

は,CCLに 劣 る抗 菌 力 で あ っ た 。Staphylococcus aureusに 対 す るMIC50は2.0μ9/mlに あ り,

CCL,CFTM-PIと 同 等 の 抗 菌 力 を 有 し て い た 。 し か し,methicillin-resistant S.aureus,

Pseudomonas aeruginosa に対するMICは 高値 を示 した。

2)呼 吸器感染症17例 を対 象にLCBFを 使 用 した結果,臨 床効果は著効2例,有 効10例,

や や有効2例,無 効3例 で有効率は70.6%で あ った。臨床的副作用 および臨床検査値の異

常を認めた症例 はなか った。
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Loracarbef(LCBF)は, 協和醗酵工業(株)東京研究所

で創製されたはじめての経 口用 カルバセフェム系抗生

物質である1)。本剤 は3位 と7位 にcefaclor(CCL)と 同一

の側鎖 を有 し,CCLに 近似 した化学構造 を有 してい

る。本剤の特性 として,ヒ ト血液および リン酸緩衝液

中での安定性にす ぐれてお り,速 やかに分解するCCL

と比較すると化学的に極めて安定である。本剤はグラ

ム陽性菌およびグラム陰性菌に対 しCCLと 同様の広域

抗菌スペク トラムを示 し,特 にEscherichia coli,Kleb-

siellapneumoniae に対 してはCCLに 優る抗菌力 を示す

といわれる2)。今回,私 どもはこのLCBFに つ いて各

種臨床分離株に対するMICを 測定 し,併 せて呼吸器感

染症17例 に本剤を使用 して,そ の有効性 ならびに安

全性を検討 したので報告す る。

1.研 究 方 法

1.抗 菌力

使 用 菌 株 は 臨 床 分 離Streptococcus pneumoniae20株,

methicillin-sensitive Staphylococcus aureus(MSSA)30

株,methicillin-resistant S.aureus(MRSA)20株,

Haemophilus influenzae8株,Klebsiella pneumoniae,

Pseudomonas aemginosa各50株,Moraxella catarrhalis

30株 で あ る。MICの 測 定 は,日 本 化 学 療 法 学 会 標 準 法

に 従 い,MIC2000systemを 用 い て 微 量 液 体 希 釈 法 で

行 っ た 。 同 時 にCCL,cefotiam(CTM),cefteram

pivoxil (CFTM-PI)のMICを 測 定 し,比 較検討 した。

2.臨 床的検討

対象は川崎医科大学呼吸器内科 を受診 した呼吸器感

染症17例 で,男 性11例,女 性6例,年 齢は34歳 か ら

78歳 で あった。疾患の内訳は,急 性気管支炎2例,肺

炎5例,胸 膜肺炎1例,胸 膜炎1例,慢 性気管支炎の感

染増悪1例,感 染 を伴 う気管支拡張症4例,肺 気腫 に

下気道感染症 を併発 した2例,肺 線維症に下気道感染

症 を併発 した1例 であ る。 これらに対 し,LCBFを1回

400mgを1日2～3回,2～16日 間使用 し,臨 床的有用

性を検討 した。臨床効果は発熱,喀 痰性状などの臨床

症状,白 血球数,赤 沈値,CRP値,胸 部X線 所見の正

常化 ない し改善の程度 ならびに喀痰中の起炎菌の消失

の有無 により著効(excellent),有 効(good),や や有効

(fair)お よび無効(poor)の4段 階に判定 した3}。 さらに

本剤投与 中の自他覚症状,投 与前後の臨床検査成績に

ついて も検討 し,安 全性 を評価 した。

II.成 績

1.抗 菌 力(Table1)

本 剤 のH.influen2ae,K.pneumoniae,M.catarrhalis

に 対 す るMICは,0.063か ら2.0μg/mlに 分 布 し,CTM

やCFTM-PIよ りや や 劣 る もの のCCLよ り優 れ た 抗 菌 力

*
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を 示 し た 。S.pneumoniaeに 対 す るMIC50は2.0μg/ml

で,CCL,CTM,CFTM・PIよ り劣 る抗 菌 力 で あ っ た 。

MSSAに 対 し て は0.50か ら128<μ9/mlと 幅 広 く分

布 し た が,CCLやCFTM・PIと 同 等 で あ っ た 。

MRSAやP.aemginosaに 対 す るMICは4.0～128<μg/

mlに 分 布 して い た 。

2.臨 床 的 検 討(Table2,Table3)

症 例1,2の 急 性 気 管 支 炎 で は,本 剤1回400mgを1

日2～3回,2～7日 間 使 用 し,臨 床 的 に 症 例1は や や 有

効,症 例2は 有 効 で あ っ た 。 症 例2のM.catarrhalisは 消

失 した 。

症 例3～7の 肺 炎 の5例 で は,本 剤1回400mgを1日3

回,3～10日 間 使 用 し た 。 臨 床 的 に は,有 効3例,や

や 有 効2例 で あ っ た 。 細 菌 学 的 に は,症 例5のH.

influenzae,症 例6のB群 β-Streptococcusは 除 菌 され た。

症例8,9の 胸 膜炎,胸 膜肺炎では,本 剤1回400mg

を1日3回,7～16日 間使用 し,症 例8は 著効,症 例9

は無効であ った。細菌学的に も症例9のH.influenzae

は存続 した。

症例10～17の 慢性気管支炎の1例,気 管支拡張症の

4例,肺 気腫の2例,肺 線 維症の1例 で は,本 剤1回

400mgを1日2～3回,7～8日 間使用 し,臨 床的には著

効1例,有 効6例,無 効1例 であった。細菌学的にも症

例13,14のH.i解uen2ae,症 例16のS.pneumoniaeは 消

失 した。

以上17例 の総合臨床成績は,著 効2例,有 効10例,

や や有効2例,無 効3例,有 効率70.6%で あ った。本

剤投与による臨床的副作用および臨床検査値の異常は

Table1. Susceptibility of clinical isolates to loracarbef and related antibacterial agents

MSSA:methicillin-sensitive S.aureus  MRSA:methicillin-resistant S.aureus
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認 め られ な か っ た 。

III.考 察

初 め て の 経 口 用 カ ル バ セ フ ェ ム 剤 で あ るLCBFの 抗

菌 スペ ク トラ ム は,S.aureus,Staphylococcus epidermi-

dis,Streptococcus pyogenes,S.pneumoniae,E,coli,K.

pneumoniae,Proteus mirabilis,H,influenzaeの 範 囲 で

あ り,い わ ゆ る 第 一 世 代 の 経 ロ セ フ ェ ム 剤 と 同

等 で あ る と報 告 さ れ て い るZ}。 私 ど もの 検 討 で も,H.

influen2ae,K.pneumoniae,M.catarrhalisに 対 し て は,

CCLに 比 し 強 い 抗 菌 力 を 有 し て い た 。 し か しS.

Table2. Clinical efficacy of loracarbef

NF: normal flora
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pneumoniae に対 しては,CCLに 劣 る抗菌力であった。

また,CTMやCFTM.PIと 比べ ると抗菌力 はやや劣 っ

た。MSSAに 対 して は,MIC502.0μg/mlと 優 れた成績

であったが,MICは0.50か ら128μg/mlま で幅広 く分

布 し,本 剤が無効の株 の存在す ることが示唆 された。

また,最 近院内感染の起炎菌の一つ として注 目されて

いるMRSA4)や,び 漫性汎細気管支炎 をは じめとする

慢性気道感染症の主要病原菌であるnaeruginosaに 対

するMICは,4か ら128μg/ml以 上 に分布 し抗菌力は弱

いもの と考えられた。

今 回の呼吸器感染症17例 の臨床的検討では,有 効

率70-6%と 優 れた成績であった。細菌学的にも検出さ

Table 3. Laboratory findings before and after treatment with loracarbef

B:before A:after
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れた7株 中,S.pneumoniae1株,H.influenzae3株,M.

catarrhalis1株,B groupβ-Streptococcus1株 は 除菌 さ

れ,MICを 反 映 した成 績 と考 え られ た。MSSA,

MRSA,お よびP.aeruginosaが 検 出された症例 はな く,

検討することがで きなかった。

副作用に関 しては,臨 床的副作用 も臨床検査値の異

常も認めた例はな く,極 めて安全性の高い薬剤である

ことが示唆された。 この安全性 の高 さは,本 剤のセー

ルスポイン トにな り得ると考え られた。以上よ り,本

剤は急性および慢性呼吸器感染症例に充分な有用性が

期待 し得 ると考え られる。
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Basic and clinical studies of loracarbef 

Niro Okimoto, Koichiro Yoshida, Sadao Tamada, 

Osamu Tatara, Osamu Moriya, Yoshihito Niki 

and Rinzo Soejima 

Division of Respiratory Diseases, Department of Medicine, Kawasaki Medical School, 

577 Matsushima, Kurashiki 701-01, Japan 

We performed bacteriological and clinical studies of loracarbef (LCBF) , a new oral 

carbacephem antibiotic, with the following results. 

1. The MICs of LCBF against Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumoniae and Moraxella 

catarrhalis ranged from 0.063•`2ƒÊg/ml, and were superior to that of cefaclor (CCL), but inferior 

to those of cefotiam (CTM ) and cefteram-pivoxil (CFTM-PI). The MIC of Streptococcus pneumoniae 

was inferior to that of CCL. The MIC50 against methicillin-sensitive Staphylococcus aureus (MSSA) 

was 2ƒÊg/ml, the same as those of CCL and CFTM-PI. They were, however, weak against 

methicillin-resistant S. aureus (MRSA) and Pseudomonas aeruginosa. 

2. Seventeen patients with respiratory infection were treated with LCBF. The overall efficacy 

rate was 70.6% (excellent 2, good 10, fair 2, poor 3). No clinical side effects or laboratory 

abnormalities were observed in any of the patients after treatment.


