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Cefluprenamに 関す る基礎 的検 討
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新 抗 生 剤cefluprenam(CFLP)の Staphylococcus aureus, Escherichia coli,Klebsiella

pneumoniae,Enterobacter cloacae な らび にPmdomonas aeruginosaに 対 す る最小 発 育 阻 止 濃度

(MIC)を 測 定 した。S.aureus 47株 の うち32株 はmethicillin(DMPPC)のMICが12.5μg/ml以 上

でmecA遺 伝 子陽性 であ った。32株 中31株 に 対 す るDMPPCのMICは25μg/ml以 上 で,CFLPの

MICも25μg/ml以 上 であ り比較 対照薬剤 のMICも 高 値 であった。残 る1株 に対す るDMPPCのMIC

は12.5μg/m1で あ ったが本菌 に対す るCFLPのMICは1.56μg/mlで あ った。またmecA遺 伝 子 陽性

の2株 を含むDMPPCのMICが3.13μg/ml以 下 のS.aureus 15株 に 対す るCFLPのMICは0.39以

下 か ら1.56μg/mlに 分 布 しcefpirom(CPR)よ り優 れcefuzonam(CZON)お よびflomoxef(FMOX)

とほ ぼ同等 と言え る抗菌 力で あった。E.coli 35株 に 対 してCFLPは0.006μg/ml以 下 か ら0.78μg/ml

のMICでCPRと ほ ぼ 同 等ceftazidime(CAZ)お よ びcefclidin(CFCL)よ り は 優 れ て い た。K.

pneumontae 17株 に 対 しCFLPは0.013μg/mlか ら1285μg/mlのMICでCPRと ほ ぼ 同等CFCL,

CAZよ りは優 れ た抗菌 力 であ った。E.cloacae 11株 に 対 しCFLPは0.025μg/mlか ら6.25μg/mlの

MICでCPR,CFCLお よ びCAZよ り優れ た抗菌 力 で あ った。P.aeruginosa 17株 に 対 してCFLPは

0.39μg/mlか ら50μg/mlのMICで あ りCFCLに は 劣 るがCPRやCAZよ りは優 れ た抗 菌 力 で あ っ

た。
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新 しくエー ザ イ株式会社 にお いて開発 されたセ ファロ

スポ リン系抗生 剤で あるcefluprenam(CFLP)1)の 主 要

臨 床 材 料 分 離 菌 に 対 す る 抗 菌 力 を,methicillin

(DMPPC:万 有 製薬株式会社),flomoxef(FMOX:塩 野

義製薬株式会社),cefuzonam(CZON:日 本 レダ リー株

式会社),ceftazidime(CAZ:日 本 グラ クソ株式 会社),

cefpirome(CPR:ヘ キ ス トジ ャパ ン株 式会社〉,並 びに

cefclidin(CFCL:エ ー ザ イ株式会社)を 比較 対照薬剤 と

して検 討 した。 これ ら薬剤 は該 当各社 よ り力価 の明か な

標準品 を提供 を受 けて使用 した。供 試菌株 としては慶應

義塾 大学病 院 中央臨床検査部 微生物 にお いて血液培養検

体 よ り1990年 に 分離 同定 したStaphylococcus aureus 47

株 を,ま た1989年 か ら1990年 に か け て分 離 同定 した

Escherichia coli 35株,Klebsiella pneumoniae 17株,

Enterobacter cloacae 11株 な らび に1990年 に 分 離 同定

したPseudomonas aeruginosa 17株 を使 用 した。なお47

株 のS.aureusは す べて以 前報告 したPCR法2)に よ り

mecA遺 伝 子 の有無 を検 査済 みの株 を使用 した。最 小発

育 阻 止 濃 度(Minimum Inhibitory Concentration:

MIC)の 測 定 は 日本化 学療法学会 標準 法3)に 従 い寒天平

板倍数 希釈 法 で行 った。 た だ し接種 菌 液 にはMueller-

Hinton broth(BBL)に よ る一昼 夜培養菌液 の100倍 希

釈菌 液 を使 用 した。 また寒天培 地 の作 成 にはMueller-

Hinton agar(BBL)を 使 用 した。

S.aureus47株 の う ち32株 はDMPPCのMICが

12.5μg/ml以 上 でmecA遺 伝 子 陽 性 のmethicillin-

resistant Staphylococcucs aureucs(MRSA)で あ った。 こ

れ ら32株 中31株 に 対 す るDMPPCのMICは25.5

μg/ml以 上 で あ りこれ らに 対 す るCFLPのMICも25

μg/ml以 上 であ り比較 対照 薬剤 のMICも 高 値 で あった。

残 る1株 に対 す るDMPPCのMICは12.5μg/mlで あ

ったが 本菌 に対 す る本 剤 のMICは1.56μg/mlで あ り

他 の 比 較 対 照 薬 剤 のMICはCPRお よ びFMOXで は

12.5μg/mlで あ りCZONで は6.25μg/mlで あ っ た。

しか しDMPPCのMICが3.13μg/ml以 下 のS.aur-

eus 15株 に 対 す るCFLPのMICは0.39以 下 か ら1.56

μg/mlに 分 布 しMIC50は0.39μg/ml以 下 で あった。ま

たMIC90は0.78μg/mlで あ りCPRよ り 優 れCZON

お よ びFMOXと ほ ぼ同等 と言 え る抗 菌力 で あっ た。 な

お こ の な か に は2株 のmecA遺 伝 子 陽 性 株 す な わ ち
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Table 1.Antibacterial activities of cefluprenam against clinical isolates from blood

occult-resistanttype4)が 含 ま れ て い た 。

E.coli 35株 に対 してCFLPは0.006μg/ml以 下 か ら

D.78μg/ml のMICでMIC50は 0.01μg/ml, MIC90は

0.025μg/mlで あ りCPRと ほ ぼ 同 等CAZお よ び

CFCLよ りは優 れていた。K.pnetononiae 17株 に 対 して

もCFLPは0.013μg/mlか ら12.5μg/mlのMICで あ

りMIC50は0.025μg/ml,MIC90は0.1μg/mlで あ り,

MICの 分 布 が0.013μg/mlか ら3 .13μg/mlで は あ る

がMIC50は0.025μg/ml,MIC90が0 .2μg/mlで あ る

CPRと は ほ ぼ 同 等 の 抗 菌 力 を 示 しCAZ ,CFCLよ り は

優 れ て い た 。

E.cloacae 11株 に 対 し てCFLPは0 .025μg/mlか ら

6.25μg/mlのMICでMIC5。 は0 .05μg/ml,MICg。 は

1.56μg/mlで あ りCAZ,CPRお よ びCFCLよ り は 優iれ

て い た 。P.aeruginosa 17株 に 対 し て はCFLPは0 .39

μg/mlか ら50μg/mlのMICで あ っ た 。MIC50は1 .56

μg/ml,MIC90は25μg/mlで あ り,MICが0.39μg/ml

か ら6.25μg/mlに 分 布 しMIC,。 が0.78μg/mｌ,MICg。

が1.56μg/mlで あ るCFCLに は 劣 る も の のCAZや

CPRよ りは優iれた抗菌 力であ った(Table 1)。

以 上 の結果 よ り本剤 は今後 はこれ ら菌種 に対す る感染

症 に対 して臨床的検討 を重ね てい く価 値の あ る薬剤 と考

え られ た。
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The in vitro activity of cefluprenam(CFLP),a newly developed cephalosporin antibiotic in Japan,was

studied by determining minimum inhibitory concentration(MIC)using the agar two-fold dilution method.

All the strains used for this study were isolated from blood of patients admitted to Keio University Hospital.

The range of MIC of CFLP against 31 strains of Staphylococcus aureus with the mecA gene,against which

the MIC of methicillin was 25ƒÊg/ml or more,was from 25 to 100 ƒÊg/‚•l or more.The MIC of CFLP against

one strain of S.aureus,against which the MIC of methicillin was 12.5 ƒÊg/ml,was 1.56ƒÊg/ml.MIC of CFLP

against 15 strains of S.aureus,against which the MICs of methicillin were 0.78 and 1.56ƒÊg/ml,ranged from

0.39,ƒÊg/ml or less to 1.56ƒÊg/ml.Out of these 15 strains,2 strains had the mecA gene.CFLP was more

active than cefpirome and equally active to flomoxef and cefuzonam against these 15 strains.The range

of MIC of CFLP against 35 strains of Escherichia coli,17 of Klebsiella pneumoniae,11 of Enterobacter cloacae

and 17 of Pseudomonas aeruginosa were 0.006 or less to 0.78 ,ug/ml,0.01 to 12.5ƒÊg/ml,0.025 to 6.25 ƒÊg/ml

and 0.39 to 50ƒÊg/ml,respectively.CFLP was more active than not only ceftazidime but also cefclidin and

equally active to cefpirome against E.coli and K.pneumoniae.CFLP was the most active against E.

cloacae among these antibiotics CFLP was more active than ceftazidime and cefpirome but was less active

than cefclidin against P.aeruginosa.


