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新 しく開発 された注射用 セフェム系抗 菌薬cefluprenam(CFLP)の 抗 菌力お よび尿路 ・性器感染症 に

おけ る臨床 的有効性 と安全性 を検討 し,以 下の結果 を得 たO

1)試 験 管 内抗菌 力;尿 路感染 症 患者 由来の 臨床分 離株12菌 種(各30株)に 対 す るCFLP,ceft-

azidime(CAZ), flomoxef(FMOX)お よ びimipenem(IPM)のMICを 測 定 した。

Methicillin-susceptible Staphylococcus aureus, methicillin-resistant Staphylococcus aureus,

coagulase - negative staphylococci, Enterococcus faecalis に対 す る本 剤 のMIC90(μg/ml)は 各 々

3.13,100,50,50で あ った。 グラム陽性球菌 に対 してはIPMが も っ とも強 い抗 菌力 を示 したが,本 剤

はIPMに 次 ぐ成績 であった。一 方,グ ラム陰性桿菌 に対 す る本剤のMIC90(μg/ml)はEscherichia coli:

≦0.05, Citrobacter freundii: 0.78, Klebsiella pneumoniae: 0.10, Enterobacter cloacae: 6.25,

Serratia marcescens: 50, Proteus mirabilis: 3.13, Proteus vulgaris: 1.56, Pseudomonas aeruginosa:

25で あり,P. mirabilisを 除 く7菌 種において本剤はCAZ,FMOXと 同等以上の優れた抗菌力を示 し

た。

2)臨 床的検討;急 性単純性腎孟腎炎1例,複 雑性尿路感染症16例,精 巣上体炎2例 の合計19例 に本

剤を投与し,臨 床的有効性 と安全性 を検討 した。急性単純性腎孟腎炎の1例 はUTI薬 効評価基準には合

致しなかったが,主 治医判定ではやや有効であった。複雑性尿路感染症16例 はUTI薬 効評価基準で著

効5例,有 効6例,無 効5例 で総合有効率68.8%,精 巣上体炎の2例 は主治医判定で著効1例,有 効1

例であった。自他覚的副作用を認めた例はなかったが,γ-GTPの 上昇が1例 で認め られ,本 剤投与と関

係があるか もしれないと判定された。

今回の我々の検討から本剤は臨床的有用性が期待 される薬剤 と思われた。
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Cefluprenam(CFLP)は エ ーザ イ株式会社 において開

発 され た新 しい注射用 セフ ェム系抗菌 薬(CEPs)で あ

る。本剤は グラム陽性球菌 か らグラム陰性桿菌 まで幅広

い抗菌 スペ ク トルを有 してお り,多 くのCEPsが 抗 菌 力

を示 さな いEnterococcus faecalisに 対 して もあ る程 度

の抗菌 力 を有す る点 や各種 の β-lactamaseに 対 し安定

でか つ 親 和 性 が 低 い ため β-lactamase産 生 株 が 多 い

Citrobacter SPP.やEnterobacter SPP.に も強 い抗菌 力 を

示すことが特徴 とされる1,2)。

今 回,我 々は本剤に関す る基礎的検討 として,尿 路感

染症患者由来の臨床分離株に対する試験管内抗菌力を測

定し,セ フェム系注射薬ceftazidime(CAZ), flomoxef

(FMOX)お よ び カ ルバ ペ ネ ム 系 注 射 薬imipenem

(IPM)を 対照薬剤 として比較 した。また,臨 床的検討 と

して,19例 の尿路 ・性器感染症患者に本剤を投与 し,臨

床的有効性 と安全性を検討 したので報告する。
* 〒890鹿 児島市桜ケ丘8丁 目35番1号
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Table 1.Antibacterial activities of cefluprenam  and reference compounds against urinary isolates

MSSA:methicillin-susceptible Staphylococcus aureus

MRSA:methicillin-resistant Staphylococcus aureus

CNS:coagulase-negative Staphylococci

I.材 料 と 方 法

1.試 験管内抗菌力

1990～91年 に鹿児島大学医学部泌尿器科において尿

路感染症患者から分離 ・保存された臨床分離株に対する

CFLPのMICをCAZ,FMOX,IPMを 対 照 薬剤 として

測定 した。検討 した菌種 はmethicillin-susceptible Sta-

phylococcus aureus(MSSA),methicillin-resistant

Staphylococcus aureus(MRSA),coagulase-negative
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Table2.Clinical summary of uncomplicated UTI patient treated with cefluprenam

AUP:acute uncomplicated pyelonephritis * before treatment

/ after treatment

** UTI:criteria proposed by the Japanese UTI Committee
doctor:doctor's evaluation

staphylococci(CNS),Enterococcus faecalis,Escheri-

chia coli,Citrobacter freundii,Klebsiella

pneumoniae,Enterobacter cloacae,Serratia marces-
cens,Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Pseudomonas

aeruginoSaの12菌 種 各30株(合 計360株)で ある。測

定方法は 日本化学療 法学会標準法(寒 天平板希釈法)3)に

従 い,Mueller-Hintonbroth(Difco)で 一夜前培養 した

各菌株 の菌 液 を106cfu/mlに 調 整 し,Mueller-Hinton.

agar(Difco)で 作 成 した各薬剤の平板希釈 系列 にマ イク

ロプ ランター(佐 久 間製作所)で 接種 し,37℃,20時 間

培養 後に判定 した。

2.臨 床的検討

1991年10月 か ら1993年2月 に鹿 児 島大学 医学 部 泌

尿器科 お よび関連3施 設に入院 した尿路 ・性器感染症 患

者 の なか で本剤投 与に 同意 の得 られた19例 を対 象 とし

て,本 剤の臨床的有効性 と安全性 を検 討 した。症例 の内

訳 は男性16例,女 性3例,年 齢分布 は26～78歳(平 均

60。9歳),疾 患 の 内訳は急性 単純性 腎孟 腎炎1例,慢 性複

雑性尿路感染症16例(膀 胱炎6例,腎 孟 腎炎10例),精

巣 上体炎2例 であ った。本剤の用法 ・用量は単純性 腎孟

腎炎の1例 には1回1.Og,1日2回,5日 間,慢 性複雑

性尿路 感染症 では7例 には1回0.5g,1日2回,5日

間,9例 に1回1.Og,1日2回,5日 間,精 巣上体 炎2

例 には1回1.Og,1日2回,7日 間 で,い ずれ も生理 食

塩水100m1に 溶 解 し30分 間 で点滴静注 した。これ ら19

症例 につ いて主治 医判 定お よびUTI薬 効 評価基準(第 三

版)4)に よ る効 果判定 を行 い,あ わせ て自他覚的 副作 用 と

臨床検 査値 を検討 した。 副作用 ・臨床検査値異常 につい

ては 日本化学療法学会 の判定基準5)に 従 って判 定 した。

皿.結 果

1.試 験 管内抗菌力

CFLPお よ びCAZ,FMOX,IPMの 各 種臨床分離株 に

対す る抗菌 力 をMICrange,MIC50 ,80,90でTable 1に 示

した。

MSSA30株 に 対 す る本 剤 のMICは0 .39～6.25μ9/

m1に 分 布 し・MIC・ ・は0 .78μ9/ml,MICg。 は3 .13μ9/

m1で あ った。IPMは 本 剤 よ り4～16倍 強 い抗菌 力 を示

した・本剤 はFMOXと ほ ぼ同等 で,CAZよ り16～32倍

強 い抗菌 力 を示 した。

MRSA30株 に対 す る本剤 のMIC50は6 .25μg/mlで

あ ったが,MICが100μg/ml以 上 に分 布 した株 が8株

(26.7%)あ り,MIC80,90は と もに100μg/mlで あ った。

検討 薬剤 中IPMが も っ とも強 い抗菌 力 を示 したが,本

剤はFMOXと 同 等以上 で,CAZよ り2～16倍 強 い抗菌

力 を示 した。

CNS30株 で は本 剤のMICの 最 頻値 は0.78μg/mlと

1.56μg/mlで あ ったが,0.20～100μg/mlに 幅 広 く分布

し,MIC5画80,g0は そ れ ぞれ1.56,12.5,50μg/m1で あ っ

た。本 剤の抗菌 力はIPMよ りは弱 か ったが,FMOXと

同 等 もし くは4倍 程度 強 く,CAZよ り4～16倍 強 か っ

た。 いずれの薬剤 も幅広 いMIC分 布 を示 した。

E.faecaliS 30株 に 対す る本 剤 の感 受性 分布 の最 頻値

は6.25μg/mlで,MIC50が6.25μg/ml,MIC90は50μg

/mlで あ った。IPMは 本 剤 よ り強 い抗 菌力 を示 したが,

セ フェム系の対照薬CAZ,FMOXは ほ とん ど抗 菌活性

を示 さなか った。

Ecoliに 対 す る本剤 の抗菌 力 は非常 に強 く,30株 す

べ てが本 剤0 .10μg/ml以 下 の 濃度 で発育 が阻止 された。

対照薬の三剤 も良好 な抗菌 力 を示 したが,本 剤 の抗 菌力

はFMOXよ り2～4倍,CAZよ り2～8倍,IPMよ り

4～8倍 程度優 れてい た。

C.freundii 30株 に 対 す る 本 剤 のMICは ≦0 .05～

12.5μg/mlの 範 囲 に分布 し,MIC50 ,90は 各 々 ≦0.05,

0.78μg/mlと,強 い抗菌 力を示 し,検 討薬 剤 中本剤が も

っ とも優 れて いた。本菌種 に対 してCAZ,FMOXは 幅 広

い感受性分 布 となっていた。

K.pneumonIaeに 対 して も本剤 の抗 菌力 は強力で,30

株 中25株(83.3%)が 本 剤0.05μg/ml以 下 の濃度 で発

育が阻 止 された。MIC50が ≦0.05μg/ml,MIC90が0 .10

μg/mlで,本 剤 の抗 菌力はFMOXよ り2倍 程 度,CAZ

よ り4～8倍,IPMよ り8～16倍 強 か った。

Ecloacae30株 に 対 す る本剤 のMICは0 .39μg/ml

以 下 に24株(80%),3.13～12.5μg/mlに6株(20%)

が分 布 した。最頻値 は ≦0 .05μg/mlで あ り,MIC50 ,90は

≦0.05,6.25μg/mlで あ った。本剤の抗 菌力 はIPMと

比 較 して,MIC50で は16倍,MIC80で は4倍 強 か った

が,MIC90で はIPMの ほ うが2倍 強か った。一方,本 剤

の抗菌 力はCAZ,FMOXよ り明 らか に優 れて いた。

S.marcescens 30株 の 本 剤 へ の感 受 性 は幅 広 い分 布

とな り,MIC50,80,90は そ れぞれ6 .25,12.5,50μg/mlで

あ った。 検討 薬剤 中IPMが も っ とも強 い抗菌 力 を示 し,

CAZは 本 剤 と同等 も しくはや や弱 い程度
,FMOXは ほ



VOL.43 S-4 Cefluprenamの 基礎的 ・臨床的検討 137

Table 3 Clinical summary of complicated UTI patients treated with cefluprenam

CCC:chronic complicated cystitis
CCP:chronic complicated pyelonephritis

CNS:coagulase-negative Staphylococci

GNF-GNR:glucose non-fermenting Gram-negative rod

* before treatment

/ after treatment

** UTI:criteria proposed by the Japanese UTI Committee
doctor:doctor's evaluation
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とん ど抗菌 力 を示 さなか った。

Pminbilis 30株 中23株(76.7%)は 本 剤0.10μg/ml

以 下 の濃度 で発育 が阻止 され た。本剤 のMIC50は ≦0.05

μg/ml,MIC90が3.13μg/mlで あ った。MIC50で 比 較す

ると,検 討薬剤 中本剤 が もっと も優れ ていたが,MIC80,90

で はFMOXが も っ とも強 い抗菌 力 を示 した。

P.vulgaris30株 に 対 す る 本 剤 のMIC50 ,90は 各 々

0.10,1.56μg/mlで あ った。本剤の抗菌 力はCAZと 同

等 もし くは4倍 強 く,FMOXよ り2～4倍,IPMよ り4

～ 16倍 強 か った。

P.aeruginosa 30株 に対 す る本 剤 のMICの 最 頻 値 お

よ びMIC50は3.13μg/ml,MIC80お よ びMIC90は25

μg/mlで あ った。本剤 の抗 菌 力はIPMに は劣 ったが,

CAZと は 同等 もしくはや や強か った。FMOXは ほ とん

ど抗菌 力 を示 さなか った。

2.臨 床的検討

急性単純性 腎孟 腎炎の1例 をTable 2に 示 した。投与

前の細菌尿 が陰性 であ ったため,UTI薬 効 評価 基準 には

合致 しなか ったが,主 治医判定 では体温 の平 熱化が得 ら

れた ためやや有効 と判定 され た。

Table 3に 複 雑性尿路感染症 の16例 の概 要 を示 した。

主治医判定 では著効5例,有 効7例,や や有効1例,無

効3例 で,有 効 以上 が75.0%で あ った。 これ ら16例 を

UTI薬 効 評価基準 に従 って判定す る と(Table 4),膿 尿

に対す る効 果 は正 常化6例(37.5%),改 善4例(25 .0

%),不 変6例(37.5%),細 菌 尿 に対す る効果が消失9

例(56.3%),減 少1例(6.3%),菌 交 代3例(18.8

%),不 変3例(18.8%)で あ った。総合 臨床効果 は著効

5例(31.3%),有 効6例(37.5%),無 効5例(31 .3%)

で,総 合有効率68.8%と な った。投与量別 では,1日1 .0

g投 与 の7例 で有効率85.7%,1日2.0g投 与 の9例 で

は有効率55.6%で あ った。疾患病態群別 にみ ると(Table

5),単 数 菌感 染の9例 では著効4例,有 効2例 で有効率

66.6%,複 数 菌感染 の7例 で も著効1例,有 効4例 で有

効率71.4%で あ った。 カテー テル留 置の有無 でみ る と,

カ テー テル留置症例7例 では著効3例,有 効1例 ,無 効

3例,カ テー テル非留 置症例9例 では著効2例 ,有 効5

例,無 効2例 であ った。次 に細菌学 的効 果 をTable 6に

示 した。16例 の複雑性尿路感染症 患者か ら本剤投与前に

25株 が分 離 され たが,こ の うちの20株(80 .0%)は 本 剤

投 与に よ り消失 した。 存続 した ものは,Staphylococcus

epidermidis,Enterococcus faecium,S.marcescens,

Providencia rettgeri,P .aeruginosa各1株 ずつ の計5

株 であ った。本剤投与後 の出現菌は6例 にお いて8株 み

られ,そ れ らはTable 7に 示 した。本剤のMICと 細 菌学

的効果 の相 関 をま とめ てTable 8に 示 した。存続 した5

株 に対 す る本剤 のMICは,P.aeruginosaは1 .56μg/

ml,S.epidermidisは6 .25μg/ml,Efaecium,S.

marcescens,P.rettgeriの3株 は>100μg/mlで あ っ

た。

精巣上体炎の2例 をTable 9に 示 した。本剤投与前に

尿から,症 例1で はE/aeciumとCandida albicansが,

症例2で はCNSとSepidermidisが 分離されたが,い

ずれ も本剤1回1.09,1日2回,7日 間投与で除菌され

た。症例1で は交代菌 として,γ-haemolytic Streptococ-

cusが 検出された。2例 ともに発熱・疼痛などの自覚症状

および局所の腫脹 ・圧痛などの他覚所見の改善が得 られ,

主治医判定ではそれぞれ有効,著 効 と判定された。

本剤を投与 した19症 例 において自他覚的副作用は認

めなかったが,本 剤投与前後の臨床検査値の検討では1

例において γ-GTPの 上昇(44.4→77.4)が みられ,本

剤投与 と関係があるか もしれない と判定 された(Table

10)。

III.考 察

感染症は宿主 と病原微生物 との相互作用によ り規定さ

れる病態であるが,臨 床の場ではそこにさらに化学療法

剤 とい う因子が加わって経過が変化 して くる。各種抗菌

化学療法剤のなかでもセフェム系抗菌薬(CEPs)は その

優れた選択毒性のため,安 全性の高い化学療法剤 として,

現在広 く臨床に用いられている。昨今の感染症の分野に

おける大 きな問題 の1つ にMRSAの 蔓延が挙げられる

が,こ れには第三世代CEPsの 繁用の影響が大きいとす

る意見がある6)。このMRSAの 出現 を例 にとるまでもな

く,感 染症の変遷 と抗菌薬の開発動向とは互いに関連 し

合ってきたと言えるが,こ の関係はCEPs開 発の歴史と

感染症の起炎菌の変遷にもっとも良 くあらわれている。

本邦では,1966年 にいわゆる第一世代CEPsが 導入さ

れたが,こ れはグラム陽性球菌 と一部のグラム陰性桿菌

にのみ有効であった。β-lactamaseに より安定で,グ ラ

ム陰性桿菌に対する抗菌スペ クトルを拡大 した第二世代

CEPsが1970年 代に入 り登場 したが,そ の後は緑膿菌や

セラチアなどのいわゆる弱毒菌による日和見感染が問題

になってきた。この問題に対 して,1980年 代以降にはグ

ラム陰性桿菌に対する抗菌力を強化 した第三世代CEPs

が開発されたが,こ れ ら第三世代CEPsの ブ ドウ球菌や

腸球菌などのグラム陽性球菌に対す る抗菌力は第一,第

二世代CEPsよ りむ しろ減弱 した7)。当科における尿路

感染症分離菌の年次変遷をみて も,近 年 グラム陽性球菌

の分離頻度の増加がみられる。特に入院患者においてそ

の傾向が顕著であ り,ブ ドウ球菌および腸球菌の分離比

率の合計は,1981年 と1991年 を比較すると,外来患者で

24.2%か ら35.0%に 増加 し,入 院患者では37 .1%か ら

55.5%に 増加 した8)。そこで,グ ラム陽性球菌に対す る抗

菌 力 を改善 したCEPsと してcefzonam(CZON)や

flomoxef(FMOX)が 近年市販 されたが,緑 膿菌やセラ

チアに対す る抗菌力はやや弱い7)。よりバランスの とれ

た 抗 菌 スペ ク トル を もつCEPsと してcefpirome

(CPR)9)が 最近市販 され,cefepime(CFPM)10) ,cefozo-
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Table 4.Overall clinical efficacy of cefluprenam in complicated UTI(0.5 or 1.0g•~2/day,5day treatment)

Table 5.Overall clinical efficacy of cefluprenam classified by the type of infection

Table 6.Bacteriological response to cefluprenam in complicated UTI

*regardless of bacterial count

Table 7.Strains appearing after cefluprenam treatment in

complicated UTI

* regardless  of bacterial count
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Table 8.Relationship between MIC and bacteriological response to cefluprenam treatment in complicated UTI

No.of strains eradicated/no.of strains isolated

GNF-GNR:glucose non-fermenting Gram-negative rod

Table 9.Clinical summary of epididymitis patients treated with cefluprenam

CNS:coagulase-negative Staphylococci * before treatment

/a ftertreatment

** doctor's evaluation

Table 10.Changes in laboratory teat results

pran(CZOP)11)が 開発を終了している。

本剤 もグラム陰性桿菌に対す る優れた抗菌力を有す る

と同時に グラム陽性球 菌に対 す る抗菌 力 も増強 した

CEPsと 言える。本剤の抗菌力に関する今回の我々の検

討成績 を,対 照 薬 とした2つ のCEPs(CAZ,FMOX)

と比 較 して まとめ る と,ブ ドウ球 菌属 に 対 して はCAZ

よ り2～32倍 強 く,FMOXと は 同等 もし くは2倍 強か

った。E.faecalisに はCAZ,FMOXは ほ とん ど抗 菌活
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性 を示さなか ったが,本 剤 は あ る程 度 の抗 菌 力を有 して

い る。 グラ ム 陰 性 桿 菌 で はE.coli,C.freundii,K.

pneumoniae,E.cloacae,P.vulgarisで 両 剤 よ り強い抗

菌力を示 した。特 に,C.freundiiお よ びE.cloacaeで は

両剤の感受性 が幅広 く分布 したのに対 し,本 剤 の抗 菌力

は卓 越 した も の で あ っ た。S.marcescensとPae処

ugrinosaに 対 して はFMOXは ほ とん ど抗 菌 力 を示 さ な

かったが,本 剤はCAZと ほ ぼ 同等の抗菌 力 を示 した。P

mirabilisに も本剤 の抗菌 力 は良 好 で あっ たが,FMOX,

CAZよ りわずか に劣 っていた。

抗菌薬に対す る細菌 の耐性化 も大 きな問題 であ る。 細

菌の抗菌薬 に対す る耐 性獲 得 機序 と して は,penicillin

binding Proteinの 変 化 の よ うな薬剤作用 点の変化,細 菌

外膜の薬剤透 過性の低下,β-lactamaseの よ うな薬 剤 を

不活化 す る酵素の産 生 な どが あげ られ る。 この うち β一

lactamase産 生 に よる耐性化 は 多 くの菌種 でみ られ るが,

特 に グラム陰性 桿菌 に お いて は β-lactamase産 生 が 薬

剤耐性化の大 きな原 因であ る12)。 こ の問題 を解 決す る手

段 として β-lactamase阻 害 薬 が 開発 され,こ れ を β-

lactam剤 と組み合 わせ た薬 剤 としてclavulanic acid/

amoxicillin(CVA/AMPC),sulbactam/cefoperazone

(SBT/CPZ),sultamicillin(SBTPC),clavulanic acid

/ticarcillin(CVA/TIPC)が 臨床 応用 され7),tazobactam

/piperacillin(TAZ/PIPC)13)も 開 発 を終 えてい る。 一

方,β-lactamaseに よ る不活化 を受け に くい構造 の抗 菌

薬の開発 も進め られ てい る。本剤 も各種 β-lactamaseに

よる不活化 を受けに く く,β-lactamaseに 対 す る親和性

が低 いことが特徴 であ り1),2),前 述 したC.freundiiお よ

びE.cloacaeに 対 す る 本 剤 の 優 れ た 抗 菌 力 は β-

lactamaseに 対 す る高 い安定性 に 由来す る と考 え られ る。

臨床第1相 試験に おけ る体 内動 態の検討 結果 では,本

剤19を60分 間 で点滴静 注 した場合 の薬 動 力学 的バ ラ

メー タはCmax:63 .2±486μg/ml,Tl/2β:1.87±0.13

hr,24時 間 後 までの累積 尿 中排 泄率 は90.5±6.3%と 報

告 されてい る。本剤 はCEPsの 中 で も尿 中排泄率 の高い

部類に属 してお り,優 れた抗菌 力 とあい まって,尿 路感

染症に対す る高い有用性 が期待 され る。

今回の臨床 的検討 では19例 の尿路 ・性器 感染症 に本 剤

を投与 して,有 効性 と安全 性 を検 討 した。 急性単純性 腎

孟腎炎の1例 はUTI薬 効 評 価 基準 には合 致 しなか った

が,主 治医判 定ではやや有 効 と判 定 され た。 複雑性尿路

感染症 の16例 ではUTI薬 効 評価 基準 によ る総合有効率

68.8%,菌 消 失率80.0%で あ った。除菌 され なか った5

株 の うち3株 は本剤 のMICが>100μg/mlで あ り,P

aeruginosa 1株 は カテー テ ル留 置症 例 か ら分 離 され て

お り,バ イオフ ィルム の関与が疑 われ る。2例 の精 巣上

体炎 では いずれ も自他覚所 見の改善 が得 られ,主 治 医判

定 で著効 と有効 であ った。

本剤の有効性 を論ず るには,我 々の成績 のみでは症例

数が不十分 と思われるが,全 国18施 設および関連施設に

おける本剤の泌尿器科領域の臨床試験の成績をみ ると,

主治医判定での有効率は単純性腎孟腎炎11例 で90.9%,

複雑性尿路感染症236例 で77.5%,精 巣上体炎20例 で

100%,前 立腺炎7例 で71.4%で あった。UTI薬 効評価

基準による判定では単純性 腎孟腎炎6例 で有効率100%,

複雑性尿路感染症205例 で有効率79.0%,複 雑性尿路感

染症例での菌消失率89.3%と 報告 されてお り2),今 後臨

床の場において も尿路 ・性器感染症に対 し有効性が期待

される成績である。

本剤 を投与 した19例 において自他覚的副作用は認め

なかった。臨床検査では1例 において γ-GTPの 上昇を

認め,本 剤 と関係のあるか もしれないと判定 されたが,

軽度の ものであった。我々の検討成績からは本剤は安全

性の面でも問題ない薬剤 と考えられた。なお,全 国の各

科領域における安全性の検討成績をみると,副 作用発現

率は1170例 中54例(4.6%)で,そ の大半は発疹などの

アレルギー症状 と下痢などの消化器症状で,重 篤な副作

用は報告されていない。 また,臨 床検査値の異常変動は

1124例 中118例(10.5%)で 見られたが,ト ランスア ミ

ナーゼの上昇や好酸球の増加 などが多くを占めていた2)。

IV.結 語

CFLPの 尿路感染症患者由来の臨床分離株 に対す る

試験管内抗菌力および19例 の尿路・性器感染症患者に対

す る臨床的有効性 と安全性を検討 した。

本剤はグラム陽性球菌か らグラム陰性桿菌 まで強い抗

菌力を示 し,臨 床的にも有効性が高 く,安 全性に も問題

ない薬剤であると考えられた。
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We studied in vitro antimicrobial activities and clinical efficacy of cefluprenam(CFLP),a new parenteral
cephalosporin developed in Japan,and following results were obtained.

1)in vitro antimicrobial activities of CFLP
The antimicrobial activities of CFLP against 360 strains isolated from patients with urinary tract infection

(UTI)were measured by the agar dilution method at an inoculum size of 106 cfu/ml and the results were
compared with those of ceftazidime(CAZ),flomoxef(FMOX)and imipenem(IPM) .The antimicrobial
activities of CFLP against methicillin-susceptible Staphylococcus aureus ,methicillin-resistant Staphylococcus
aureus,coagulase-negative staphylococci and Enterococcus faecalis were inferior to those of IPM ,but
superior to CAZ and FMOX.Although CAZ and FMOX were not active against E .faecalis,CFLP showed
some activity.Against Escherichia coli,Citrobacter freundii ,Klebsiella pneumoniae and Proteus vulgaris,
CFLP was the most active among four examined drugs.CFLP was more active than CAZ and FMOX
against Enterobacter cloacae,Serratia inarcescens and Pseudomonas aeruginosa .As for the antimicrobial
activity against Proteus mirabilis,CFLP was highly active but a little inferior to FMOX and CAZ .Based
on the resistance of CFLP to hydrolysis by various types of fl-lactamase ,CFLP revealed stronger activities
than CAZ and FMOX against C.freundii and E.cloacae .

2)Clinical efficacy of CFLP in urogenital infections
The clinical efficacy of CFLP was evaluated in one case with uncomplicated pyelonephritis ,16 cases with

complicated UTI,two cases with epididymitis .The efficacy of CFLP judged by the chief doctor in one case
with uncomplicated pyolonephritis was fair .In 16 cases with complicated UTI ,the efficacy according to the
criteria proposed by The Japanese UTI Committee was excellent in 5,moderate in 6, poor in 5,and the
overall clinical efficacy rate was 68.8%.The clinical efficacy in 2 patients with epididymitis was evaluated
excellent in 1 and good in 1 by the chief doctor .

3)Adverse reaction of CFLP
No adverse reaction was observed in these 19 patients .Elevation of y-GTP level was noted in one case,

which was possibly related with administration of CFLP .
These results indicate that CFLP is one of the most useful antimicrobial drugs in the treatment of

urogenital infections.


