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新 しく開発 され た注 射用 セ フ ェム系抗 生物 質cefozopranの 耳鼻 咽 喉科 領 域感 染症 に対 す る

有効性 お よび安全性 を評 価 す る 目的 で,基 礎 的 ・臨床 的検討 を行 った。

1. 方法

1) 組 織 移 行 性:耳 鼻 咽 喉 科 手 術 患 者25症 例 を対 象 に 本 剤1gを30分 間 点 滴 静 注 し,

60～345分 後 の血漿 中濃 度,お よび各組 織 中濃度(扁 桃11例,上 顎 洞粘膜11例,鼻 汁7例,中

耳腔 肉芽5例)を 測定 した。

2) 臨床 試験:対 象 は急性 扁桃 炎9例,扁 桃 周囲 炎7例,扁 桃周 囲膿瘍7例,急 性咽 喉頭 炎

2例,咽 頭 側索 膿瘍1例,口 腔底 蜂窩織 炎2例,慢 性 副鼻腔 炎8例,慢 性 中耳 炎3例 の39例 で

男性28例,女 性11例,年 齢 は16歳 か ら67歳 で あった。

2. 結果

1) 組織 移行 性:扁 桃,上 顎 洞粘 膜,鼻 汁,中 耳腔 肉芽 の各組 織 内濃度 は それ ぞれ0.7～14.1

μg/g, 5.0～20.1μg/g,3.7～12.1μg/g, 12.6～19.8μg/gで 移行 率(組 織/血 清)は それ ぞれ

3.6～63.3%, 35.7～169.8%,37.0～290.3%, 7.4～161.0%で あった。

2) 臨床試 験:扁 桃 炎(急 性 扁桃 炎,扁 桃 周 囲炎,扁 桃周 囲膿 瘍)は 有効 率87.0%,咽 喉頭

炎(急 性 咽喉 頭 炎,咽 頭側 索膿 瘍)は3例 中2例 が有効 以上,慢 性副 鼻腔 炎 は8例 中7例 が有

効 以上,慢 性 中耳 炎 は3例 中2例 が有効 以上,口 腔 底蜂 窩織 炎 は2例 中2例 が有 効以 上 であ り,

全体 では39例 中33例84.6%の 高 い有効 率 を得 た。分 離菌別 細菌 学的 効果 は,グ ラム陽性 球菌

で18株 中16株88.9%の 消失率,グ ラム陰性 菌 で10株 中10株100%の 消 失率,嫌 気性 菌 で12

株 中12株100%の 合計95.0%の 高 い消 失率 が得 られ た。副 作用 は1例 も認 め られ ず,臨 床検

査値 異常 は1例 にGOT, GPTの 上昇 が認 め られた。

3. 結論

以 上 の成 績 か らcefozopranは 耳鼻 咽喉 科領 域感 染 症 に対 し,有 用 性 の高 い薬 剤 で あ る と考

え られ た。
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武田薬品工業株 式会社 において開発 され たcefozopran

は,グラム陽性菌,グ ラム陰性菌および嫌気性菌 に対 して幅

広い抗菌スペ ク トル と極めて強 い抗菌活性 を持 つ新規 の注

射用セ ブよム系抗 生物 質 であ る1)。この薬 剤 は β-lacta-

maseに 対 し極 め て安 定 で,か つ,こ の酵 素 に対 す る結 合親

和 性 が低 く,Staphylococcusauzeusを 中心 と した グ ラム 陽

性 菌 お よ びPseudomonas aerugimsaを 含 む グ ラム 陰性 菌

に対 して幅 広 い抗 菌 力 を示 す と され,耳 鼻 咽 喉 科領 域 の感

* 〒259 -11伊 勢原市望星 台



396 CHEMOTHERAPY DEC. 1993

染症 での有効性が期待 され る薬剤 であ る。今回,我 々はcef-

ozopranの 耳鼻咽喉科領域 における本剤の有効性,安 全性,

お よび有用性 を評価する目的で,基 礎的・臨床的検討 を行 っ

たのでその結果 について報告する。

I. 対 象 と 方 法

1. 基 礎的検 討

耳 鼻咽 喉科 に て手 術 を施行 し,本 剤 の投与 に同意 の

得 られ た25症 例 の 患者(34検 体)に 対 して,術 前 に

cefozopran1gを 点 滴 静 注 し,投 与 開 始 後60分 か ら

345分 後 に手術 中 に各組織 を採取 す る と同時 に静脈 血

も採 取 した。 摘出 した組 織 は直 ちにデ ィー プ フ リーザ

ー にて 一80℃ で測定 時 まで保存 した
。血 液 は採 血後 直

ちに遠心 し,血 清 を分離 後,こ れ も同様 に測定 まで 一

80℃ にて凍結保 存 した。

各 試料 中 の薬 物濃 度測 定 はバ イオア ッセ イ法 によ り

測定 した2)。本法 で は,検 出菌 はE.coli NIHJを 使 用

し検体 は0.1Mリ ン酸塩 緩 衝 液(pH7.0)で 希 釈 し

た。

2. 臨 床的検 討

平 成2年5月 ～平 成3年2月 に,東 海大 学医 学部付

属病 院,東 海大 学大 磯病 院,東 海大 学東京 病院,立 正

佼成 会付 属佼成 病院 の耳鼻 咽喉 科 を受診 した耳 鼻咽喉

科領 域感染 症 患者 で,原 則 と して16歳 以上 の成 人 を対

象 とした。 なお試験 開始 に先立 ち,被 験者 にな るこ と

につ いての同意 を患 者 また は家族 か ら得 た。

対 象 は急性扁桃 炎9例,扁 桃 周囲 炎7例,扁 桃 周 囲

膿瘍7例,急 性 咽喉頭 炎3例,咽 頭側 索膿瘍1例,口

腔底蜂 窩 織炎2例,慢 性副 鼻腔 炎8例,慢 性 中 耳炎6

例 の43例 で男性30例,女 性13例,年 齢 は16歳 か ら

67歳 で あ った。

投 与方 法 は,cefozopranを1回0.5gな い し1gを

1日2回 点 滴静 注 した。他 の抗菌 剤,消 炎鎮 痛剤,解

熱剤 な ど本 剤 の治療効 果 に影響 を及 ぼす薬 剤 は原則 と

して避 ける こ とに した。投 与期 間 は,2～10日 間,総

投与量 は,2～20gで あ った。

臨床 効果 の判定 は,中 耳 炎,副 鼻腔 炎,扁 桃 炎 につ

い ては 日本 化学療 法学 会耳 鼻咽喉 科領域 感染 症臨 床効

果判定 基準 案 に従 い,中 耳 炎 におい ては耳痛,鼓 膜(鼓

室)発 赤,中 耳分 泌物 量,中 耳分 泌物性 状 の 自他 覚症

状 を評価 項 目 と したo副 鼻腔 炎 にお いて は,自 覚症 状

として,鼻 漏, 後 鼻漏, 鼻 閉, 頭 痛 を,他 覚 所見 と し

て鼻粘膜 の発 赤 ・腫脹, 鼻汁 量, 鼻汁性 状, 後鼻 漏量,

X線 検査 所 見 を評価 項 目 とした。扁桃 炎・扁桃 周 囲炎 ・

扁桃 周 囲膿瘍 につい ては咽頭 痛,嚥 下時 痛 の 自覚 症状

と発 赤,腫 脹, 膿苔(膿 栓)の 他 覚所見 を評 価項 目 と

し,他 の疾患 に おい ては主治 医の判 断 に任せ た。細 菌

学 的 に は投与 開始 前,投 与 後 に標本 を病 巣 か ら分離 し,

TCSポ ー ター また は シー ドス ワ ブ1号 にて東 京総合

臨 床検 査 セ ンターへ送 付 し,細 菌 の分離,同 定 および

MIC測 定 を一 括 して行 った 。各施設 におい て も細菌の

分 離,同 定 を行 うこ と とした。 また 自覚症 状,他 覚所

見 の消 失 した もの につい て は投 与後 の細 菌検査 は行わ

ない こと とした。

細菌 学的効 果 の判定 は,投 与 前 に菌 の分 離 を試み,

検 出 した起 炎菌 の消長 によ り,消 失,一 部 消失,菌 交

代,不 変,不 明 の5段 階 で判定 した。

これ らの臨 床所 見 の推移 と分 離菌 の消長 な どを総合

的 に勘案 して主治 医 の判 断 に よ り,著 効,有 効,や や

有効,無 効,判 定 不能 の5段 階 で判定 した。

また,投 与 中 は,臨 床 症状 を詳 細 に観察 し,投 与前

後 に血液 一般検 査,肝 機 能検 査,腎 機 能検査,尿 検査

等 を行 い,こ れ らに対 しての本 剤の影 響 の有無 につい

て も検 討 した。

II. 検 討 結 果

1. 基礎 的検 討

耳 鼻咽 喉 科手 術 患者25症 例 を対 象 に本 剤1gを30

分間 点滴静 注 し,60～345分 後 の血 清 中濃度,お よび各

組織 中濃度(扁 桃11例,上 顎 洞粘膜11例,鼻 汁7例,

中耳腔 肉芽5例)を 測定 した。

扁桃,上 顎 洞粘膜,鼻 汁,中 耳腔 肉芽 の各血清中およ

び 組 織 内 濃 度 をTable1に 示 した。 扁 桃 組 織 で は

0.7～14.1μg/g (平 均5.7),上 顎 洞 粘 膜 で は

5.0～20.1μg/g (平 均11.3),鼻 汁 へ の 移 行 は

3.7～12.1μg/g,中 耳腔 肉芽 へ は12.6～19.8μg/gで

移 行 率(組 織/血 清)は そ れ ぞ れ3.63～63.3%,

35.7～169.8%, 37,0～290.3%, 7.4～161.0%で あっ

た。

扁桃,副 鼻腔 粘膜,鼻 汁,中 耳 肉芽 への移行 を対血

清 との経時 的変 化 としてFig.1に 示 した。 この うち副

鼻 腔粘膜 と鼻汁 につい て,2一 コンパ ー トメン トモデル

に お ける α相 で の検 体採 取 が で きな か った ため1-コ

ンパ ー トメ ン トモ デル に よ り解 析 した。半減 期TI,2は

それ ぞれ2-67お よび2.60時 間 で あ りAUCは それぞ

れ81.2お よび63,5μg・hr/mlで あった。

2. 臨床 的検 討

本剤 を投 与 した43症 例 の一 覧 表 をTable 2に まと

め た。症例1～6は 慢性 中耳 炎,症 例7～14は 慢性副

鼻 腔 炎,症 例15～23は 急 性扁 桃炎,症 例24～30は 扁

桃 周 囲炎,症 例31～37は 扁桃周 囲膿 瘍,症 例38～39は

急 性咽 喉頭 炎,症 例40は 急 性喉頭蓋 炎,症 例41は 咽

頭 側索 膿瘍,症 例42,43は 口腔底蜂 窩織 炎 である。以

下各疾 患別 に詳 述 す る。
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Table 1. Plasma and tissue levels after lg div of cefozopran

(1) 慢性 中耳炎

症例1～4が 慢性 中耳 炎,症 例5が 慢性 中耳 炎急性

増悪症,症 例6が 真 珠腫性 中耳炎 の急 性増 悪症 で あ っ

た。症例3が 菌の検 索が 薬剤 投与 前後 で行 われ ず効 果

の判定 か ら除 外 し,症 例4が 投薬 日数 お よび 回数不 足

(2回)と い うことで,効 果 の判 定 が で きず,症 例6で

は対象外疾患 の真珠腫 で あ った ため に これ も効 果 は判

定不能 とした。 したが って残 りの3例 に おい て臨床効

果が判定 され,2例 が有効,1例 がや や有効 の判 定 で

あった。やや有効 の症 例5に お いて は,Stzeptococcus

agalactiae, Proteus mirabilisの 混 合感 染 であ り,MIC

から見 ると効果 が期待 され る症 例 で あった が,6日 間

の投与 におい て耳 漏 はや や減少 す る も消失 せず,臨 床

効果 はやや有効 と判定 した症例 で あ った。症 例1お よ

び症例2に お いて は,慢 性 の耳 漏 を有 す る症 例 であ っ

たが,比 較 的長期(9日,10日)の 投与 で耳 漏 を消失

させ るこ とが可能 で あ り,臨 床 的 に有効 と判 定 され た。

(2) 慢 性副 鼻腔 炎

症 例7～13が 慢 性 副鼻 腔 炎,症 例14が 慢 性 副鼻 腔

炎 急性 増 悪 症 で あ る。通 常 の 副鼻 腔 炎 の起 炎菌 のS.

aureus,Haemophilus influenzae等 に対 し,本 剤 は

MICが0.1μg/ml以 下 で あ り,臨 床的 に8例 中2例 が

著効,5例 が有 効 を示 した。 特 に,Pseudomonas ce-

pacia (MIC1.56μg/ml)が 検 出 され てい る ような例 に

も本 剤 は有効性 を示 してい る こ とが特筆 で きる。 また

嫌 気 性 菌 で あ るPeptostreptococcus sp.に 対 し て も

MICが0.05μg/mlと 良好 な抗菌 力 を示 して いる こ と

も注 目に値 す る。

(3) 急性陰 窩性 扁桃 炎

症 例15～23の9例 が 急性 扁桃 炎で あ る。9例 中4例

が著 効,3例 が有 効,2例 が やや有 効 で あった。Bran-

hamella catarrhalis, H. influenzae, Klebsiella

Pneumoniae等 に対 しては低 いMICを 示 し,臨 床 的 に

も有 効 性 を示 してい た。 や や有効 で あ った症 例18で
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Fig. 1. Serum and tissue levels after lg d.i. of cefozopran and simulation curve

は,Strゆtococcus pyogenesが 投与 前 に検 出 され,投 与

後 に は消 失 して いたが,膿 栓 が残存 し,発 赤 も残 存 し

ていた ため,主 治 医判 定 で は有 効 であ ったが,委 員会

判 定基準 によ りや や有効 と判定 した症 例 であ った。 ま

た 症 例22に お い て も,Streptococcus intermedius

(MICO.025μg/ml)が 消 菌 されて いたが,や は り肉眼

的 に膿栓 は消 失せ ず,や や有効 と厳 し く判 定 した症例

であ った。 これ らの2症 例 を含 めた9例 の起 炎菌 に対

す るMICは す べて0.1μg/ml以 下 で あった。

(4) 扁桃 周 囲炎

症 例24か ら30ま で の7例 が扁桃 周 囲炎 であ る。扁

桃 炎か ら更 に炎症 が その周囲 に波及 し,膿 瘍 を形成 す

る前 の状態 を扁桃 周 囲炎 とし,扁 桃 炎 とは区別 してい

る。 しか しこの病態 は扁桃 炎 と同 じ起炎菌 と考えるの

が通常 で あ る。 今 回の検 討 で もS.pyogenesが2例 で・

S.aureusが4例 またS.agalactiae, Streptococcus pneumo-

niaeが 検 出 されて い る。7例 中4例 が著 効,2例 が有

効,1例 がや や有効 で あ った6症 例30の やや有効 と判

定 した1例 は,膿 栓 は消 失 した ものの扁桃 の発赤,腫

脹 が消退 せず,咽 頭 痛 も軽減 したに止 ま り,臨 床的に

や や有効 と判 定 した症例 で あ った。

(5) 扁桃周 囲膿 瘍

症 例31か ら37ま での7例 が扁桃 周 囲膿瘍症例であ

る。7例 中4例 が著効,3例 が有 効で,全 例 で有効以
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Table 2-1. Clinical summary of cefozopran

ND : not done
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Table 2-2. Clinical summary of cefozopran

ND: not done
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Table 3. Efficacy of cefozopran classified by clinical diagnosis

上の臨床 効果 が得 られた。 扁桃 周 囲膿瘍 にお いて は同

じ扁桃感 染症 で も前2者 の扁桃 炎,扁 桃 周 囲炎 と異 な

り,嫌 気性 菌 の関与 が高 い こ とが一 般 的で あ り,今 回

の検 討にお いて もPleotostreptococcus microsが3例 で,

Peotostreptococcus prevotii, Prevotella intermedia, 

Peotostreptococcus asaccharolyticus, Bacteroides capil -

losus等S.aureusと の混 合 感 染 の1例 と とも に全例

が嫌気性 菌が起 炎菌 と考 え られた症 例 で あった。 これ

らの嫌 気性菌 に対 して は本 剤 は全 てMICが0.1μg/

ml以 下 と高 い抗菌 力 を示 した。

(6) 急性 咽喉頭 炎

急性咽喉 頭炎 に対 して は通常 は注 射用 抗生 剤 を使 う

ことは稀 で ある。症例38～40の3例 は発 熱,咽 頭 痛 に

伴い,嚥 下 障害 を伴 う症例 で あ り,重 症 の咽 喉頭 炎 で

あった。これ らにcefozopranを 投 与 し1例 が著 効,1

例が有効,1例 がや や有効 で あ った。有 効 を示 した症

例40は 投与 前 の菌検索 が な されて お らず,臨 床効 果 は

不採用 とした。症例39の やや有 効 の1例 は,咽 頭 痛 は

消失 し,咽 頭 の発 赤,腫 脹 は消 褪 す る も痰,咳 が増強

し発熱 も持続 したた め に臨床 的 にや や有効 と判定 した。

(7) 咽頭側 索膿 瘍

症例41は 咽頭側 索炎 が増 悪 し,膿瘍 を形 成 し嚥 下困

難 を来 した症 例で あ る。本 剤0.5g1日2回 の投与1

週間で咽頭痛,嚥 下困難 等 の 自覚症状,咽 頭 発赤 腫脹

等の他覚所見 は消 失 し,著 効 と判定 した。起 炎 菌 はS

intermedius(MIC 0.025μg/ml)と 考 え られ た。

(8) 口腔 底蜂 窩織 炎(Ludwig's angina)

症例42と43は いわ ゆ るルー ドイ ッ ピア ンギーナ と

い われ る口腔底 蜂窩 織炎 で あ る。嚥 下 痛,嚥 下 困難 等

重症 な疾 患で あ るが,本 剤 の投与5日 間 また は8日 間

の投 与 にて 自覚 症状,他 覚的所 見 は消失 し,2例 と も

に有 効以上 で あ った。

以 上 の臨床成 績 の ま とめ をTable3に 示 した。43例

中,前 述 の臨床 効果 の判 定 か ら除 外 された4例(投 与

前菌検 索 な し2例,感 染 症診 断名対 象 外1例,投 与 日

数不 足1例)を 除 いた39例 にお いて17例 が著効,16

例 が有効,6例 が やや有効 であ り,有 効84.6%と 極 め

て良 好 な結 果 が得 られ た。

細 菌学 的効 果で み る と,Table4に 示 す ように,グ

ラム陽性 菌で は,S.aureusで8株 中1株 のみ存 続 し,

あ との7株 が 消菌 され てい る。グ ラム 陽性 菌全体 で18

株 中16株 が消 菌 で きグ ラム 陽性菌18株 中の消失 率 は

88.9%で あ った。一 方 グ ラム陰性 菌 では,検 出 した10

株 中10株 全部 が消 菌 され,消 菌率 は100%で あ った。

さ らには,膿 瘍系 の感染 症 で多 く検 出 され た嫌 気性 菌

で も12株 中12株 の全菌 種 が消菌 可能 で あ った。 全体

で も40株 中38株 が消菌 で き,消菌 率 は95.0%で あっ

た。

経 過 の観 察 で きた43症 例 につ い て副作 用 が み られ

た症 例 は1例 もなか った。本 剤投 与前 後 の臨床検 査 値
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Table 4. Bacteriological response to cefozopran

は31例 で投 与前 後 で検 索 され,症 例24の1例 のみ で,

GOTお よびGPTの 上昇 が認 め られた が,GOT21→

38,GPT29→51と 軽 度 の変動 で あ り,臨 床 上 問題 と

な る もの で はなか った。

III. 考 察

耳 鼻咽喉 科領域 の細 菌感染 症 か らの分離菌 は,化 学

療法 剤の普 及,汎 用,ま た生 体側 の条件 の変 化 に よ り,

そ の検 出菌 種 お よび,薬 剤感 受性 分布 が徐 々 に変 化 し

て きてお り,抗 生 剤 を使 用 す る医 師側 もそれに応 じて,

投与 薬剤 を変更 して い く必 要性 があ る。

近 年 に お け る耳 鼻 咽 喉 科 領 域 の 細 菌 の 変 化 は,

MRSAを 代 表 とす る耐性 ブ ドウ球 菌 と β-lactamase

を産生 す るグ ラム陰性 菌(H.influenzae, Moraxella

catarrhalisな ど)の 増加 お よ びP.aeruginosaの 問 題

が上 げ られ る。例 えば,溶 連 菌 でお こる急性 扁桃炎 で

は古典 的な ア ン ピシ リン誘 導体 を使 用 す るこ とに よ り

現在 で も高 い有効性 を示 してい る。 しか し,急 性 中耳

炎,急 性 副鼻腔 炎 な どの代表 的 な耳鼻咽 喉科疾 患 の起

炎菌 の一 つ であ るイ ンフル エ ンザ桿 菌 の約20%に β-

lactamase産 生株 が あ り,ampicillin(ABPC)に 耐性

を示 す ことが分 か って きた。 また グ ラム陰性桿 菌 であ

るM. catarrhalisが 上気 道感染 症 の起 炎菌 として注 目

され,ま たそ のほ とん どの ものが β-lactamase産 生株

で あ る こ とが報 告 され る ように な って きた3)。 この傾

向 は従来 のABPCや 第一 世 代 の セ ブ ェム 系 の ス タ ン

ダ ー ドな薬 剤 に対 し無効 例 が増加 して くるこ とにつな

が って いる と考 え られ る。

セ フェム系薬 剤 はペニ シ リン剤 ほ どの強 いアナフィ

ラ キ シー反 応 が少 な く安 全面 の点 で安心 して使 える薬

剤 と言 える。 また セ フェム系抗 生剤 は高 い抗菌活性を

有 し,か つ比 較 的毒性 が低 いた め広 く耳鼻 咽喉科領域

感 染症 の治 療 に用 い られ て い る。

近年 の こういった菌 側 の問題,お よびセ フェムの安

全性 を踏 ま えてH.influenzaeを 中 心 とした グラム陰

性 桿菌 をター ゲ ッ トに して新 しい第 三世代 のセフェム

系薬 剤 が開発 され て きた4～10)。これ らの第 三世代注射

用 セ フ ェム 剤 は広 い抗 菌 スペ ク トラム と強 い抗菌力を

特徴 とす るが,一 部 の もの を除 き,グ ラム陽性球菌や

P.aeruginosaに 対 す る抗菌 力 は十分 とは いえない。

武 田薬 品研 究所 で新 し く開発 され た注射 用抗生剤の

cefozopranは こ ういった 経緯 を踏 まえ,S.mrmsを

含 めた グ ラム陽性 菌 か らP.aeruginosaを 含 むグラム

陰性 桿菌 に対 し幅 広 く強 い抗菌 力 を示 し,既 存 のセフ

ェム剤 に見 られ な いバ ラ ンスの とれ た薬剤 であるとさ

れ て いる。 また セ フ ァロス ポ リナー ゼ高度産生菌であ

るCitrobacter freundiiお よ びEnterobacter cloacae

に対 して既存 の セ フェム剤 よ り強 い抗 菌力 を示 すこと

が特 徴 で あ り,P. aeruginosaに 対 して もceftazidime

と同 等 以 上 の 抗 菌 力 を 示 す とされ て い る。 また β-

lactamaseに 対 し高い安 定性 を示 し,か つ親和性 は低
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い。 さらに血清 蛋 白結合 率 が小 さ く,そ の ほ とん どが

遊離体で存在 し,こ れ らは主 として尿 中 に排 泄 され る

といった特徴 を有 して い る1)。

今 回本剤 での基礎 的検 討 で,耳 鼻 咽喉 科領域 にお い

て扁桃,中 耳 粘膜,上 顎 洞粘 膜 等へ の組織 移行 性 を検

討 したが,扁 桃 で は0.7～14.1μg/g(平 均5.7μg/

g),上 顎洞 粘膜 で は5.0～20.1μg/g(平 均11.3μg/

g),鼻 汁 中 に は3.7～12.1μg/g,中 耳 腔 肉芽 内 に は

12.6～19.8μg/gと 血 中濃 度(Fig.1)に 比較 して も良

好 な移行性 を示 した。 この結 果 は他施 設 の結 果9と も

ほぼ一致 した。

今回の耳 鼻咽喉 科領 域 のお もな感 染症 の検 出菌 と し

てS.aureus, S.pneumoniae,S.pyogenes,S.agala-

ctiae, S. anginosus等 の耳 鼻咽 喉科 感染 症 の代表 的 な

起炎菌であ るグラム陽 性球 菌 が検 出 され,ま たMom-

ella catarrhalis, H. influenzaeを 代 表 とす るグラム 陰

性桿菌に対 して も,さ らに は膿 瘍 系で 主 に検 出 され る

種々の嫌 気性菌 に対 して もい ずれ もTable2に 示 した

ようにMICが 低 い こ とが 示 され て い る。 また 今 回 は

検出 されなか ったが,P.aemginosaは 耳 鼻咽 喉科 感染

症では重要な起 炎菌 であ るが,こ の菌 株 に対 す るcef-

ozopranのMICが 極 め て低 い1)こ とか ら も本 剤 の 臨

床的な有効 性 が十 分推 察 され,ま たPcepac毎 が1例

ではあったが そのMICが1.56μg/mlと 低 いMICを

示してい る。

実際の臨床的検 討 で はそのin vitroの 成績 を反映 し,

臨床成績 は,84.6%と い う高 い有効 率 が得 られ た。特

に従来か ら成績 が悪 い,耳 鼻咽 喉科 慢性 疾 患 また は慢

性疾患の急性増悪 症 にお いて も11例 中9例 の81.8%

と高い有効 率 を示 し,臨 床 的 に重症 な 入院 を必 要 とす

る急性感染 症 に つ いて も28例 中24例85.7%の 非常

に優れた成績 が得 られて い る。

また,今 回検討 した43例 の重 症度 の分布 は,中 等症

26例,重 症17例 と注 射剤 の適 応 が 必要 な重症 の 症例

が多 く,重 症症例 の有 効率 は82.3%と 高率 で あ った。

即ち,急 性 疾患 でか つ重症 で点 滴治 療 が必 要 な場 合 に,

実 に信頼性 の高 い薬剤 で あ る と言 え る。

細 菌学 的効果 を検 出菌別 に検 討 したTable4で もグ

ラム陽性 菌で88.9%,グ ラム陰 性菌 で100%,嫌 気性

菌 で100%,全 体 で95.0%の 高 い 消 失 率 が 得 られ,耳

鼻 咽 喉 科 領 域 の 感 染 症 の 原 因 菌 の ほ と ん ど を カ バ ー す

る抗 菌 ス ペ ク トル を反 映 す る結 果 が 得 られ て い る。

Cefozopranの 安 全 性 に つ い て は,我 々 が 検 討 し た

43例 に つ い て 副 作 用 は1例 も認 め られ ず,臨 床 検 査 値

の 異 常 はGOTお よ びGPTの 軽 度 の 上 昇 が1例 に 認

め られ た の み で あ り臨 床 上 問 題 と な る もの で は な か っ

た 。

以 上 の 結 果 か ら考 え て,本 剤 は 耳 鼻 咽 喉 科 領 域 感 染

症 に 対 して,注 射 剤 の適 応 と な る 重 症 症 例 に対 して 第

一 選 択 剤 と して 効 果 が 期 待 で き る 有 用 性 の 高 い 薬 剤 と

考 え ら れ る。
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Bacic and clinical studies on cefozopran a new cephem antimicrobial agent in otorhinolaryn-

gological infections were performed. 

In basic study, serum and tissue (tonsil in 11, middle ear mucosa in 5, maxillary sinus mucosa in 11, 

nasal discharge in 7) concentration of cefozopran were measured after intravenous administration of 

1 g at 34 cases of otorhinolaryngological operations. The concentration of cefozopran in serum, tonsil, 

middle ear mucosa, maxillary sinus mucosa and nasal discharge were 3.1-56.1 ƒÊg/g, 0.7-14.1ƒÊg/g, 

12.6•`19.8 ƒÊ/g, 5.0•`20.1 ƒÊg/g and 3.7•`12.1 ƒÊg/g. 

In clinical study, a total of 39 patients with otorhinolaryngological infections, comprising chronic 

paranasal sinusitis, chronic purulent otitis media, acute tonsillitis, peritonsillitis, peritonsillar abscess, 

acute pharyigitis, acute pharyngeal abscess, and Ludwig's angina were administered. Clinical efficacy 

was excellent in 17, good in 16, fair in 6, and overall efficacy rate was 84.6% excluding 4 cases of 

unknown bacteriae. 

Bacteriologically, 40 strains were isolated in 39 patients, a high eradication rate of 95.0% was 

achieved : 88.9% for gram-positive, 100% for gram-negative and 100% for anaerobes. 

No adverse effects were observed and in laboratory findings, no abnormal changes were noticed 

except for one case of the elevation of GOT and GPT. 

The results suggest that cefozopran is an useful oral antibiotic for the treatment of many otor-

hinolaryngological infections.


