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Cefotiam(SCE-963)に 関す る基 礎的,臨 床 的検討

浜田和裕 ・志摩 清 ・徳永勝正 ・福田安嗣 ・徳臣晴比吉

熊本大学医学部第一内科学教室

Cefotiam(CTM,SCE-963)は,武 田薬晶研究所 におい て新

しく開発きれたcephalospori織 系抗生物質 であ り,そ の化学

構造は,7-ACAの7位 にaminothiazole基 を導入 した化合

物である(Fig.1).そ の抗菌力は,グ ラム陽性菌,グ ラム陰

性菌に対して,広 範囲の抗菌スペ ク トラムを有 してい る。今回

我 は々,本 剤の基礎的検討を行 うとともに,臨 床的には,呼 吸

器感染症を対象 としてその効果な らびに副作 用の検討を行 った

ので,そ の成績について報告する。

Fig. 1 Chemical structure of CTM

I.抗 菌 力

1.濾 訪 法

保存患者分離株に対するCTM及 びcefazolin(CEZ)

の試験管内抗菌力を日本化学療法学会標準法1)(培 地:

Heart Infusion Agar(栄 研),接 種 菌量3106/ml菌 液

1白 金 耳,培 養 二20時 間,37℃)に 従 い,寒 天平 板 希 釈

法 に よ って測 定 した 。

2.成 績

CTM及 びCEZの 各 菌種 に 対 す る抗 菌 力 は,Table

1に 示 す とお りで あ る。

S.aureus

接 種 菌 量106/mlに おけ るCTMの 抗 菌力 は0.78μg/

mlに ピー クを示 し,50株 申,48株(96%)がMIC

0.78μg/ml以 下 で あ った 。残 り2株 もMIC50μg/mlで

あ り,200μg/ml以 上 の もの は な か った 。CEZは0.39

μg/mlに ピー クを示 し,46株(94%)がMICO.78μg/ml

以 下 で あ っ た。

E.coli

CTMの 抗 菌 力 は,ピ ー クが ≦0.1μg/mlに あ り,

50株 中,43株(86%)が0.39μg/ml以 下 のMICで あ

った 。CEZの 抗 菌 力 は,0.78～50μg/mlに 分 布 し,ピ

ー クは1 .56μg/mlに あ った 。

Table 1 Distribution of susceptibility of clinically isolated bacteria to CTM and CEZ

(Inoculum size: 106/ml)
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K.pneumoniae

CTMの 抗菌 力は,ピ ー クが ≦0.1μg/mlに あ り,

50株 中46株(92%)が0.78μg/ml以 下 のMICで あ り,

200μg/ml以 上 の もの は2株(4%)で あ っ た。CEZは,

3.13μg/mlに ピー クを示 すが,44株(88%)が25μg/ml

以 下 のMICで あ り,200μg/ml以 上 の もの は6株(12

%)で あ った 。

Proteus

CTMの 抗 菌 力は,0.39μg/mlと50μg/mlに ピー

クを認 め,そ の 分布 は,2峰 性 を示 した が金 て100μ9/

ml以 下 のMICで あ っ た 。CEZは6.25μg/mlと

Fig. 2 Correlogram between CTM and CEZ

S. aureus 50 strains

Fig. 4 Correlogram between CTM and CEZ

K. pneumoniae 50 strains

≧200μg/mlに ピー クを認 めた 。

P,aerugimsa,

CTM・CEZ共 に,35株 中,各 々35株,33株 が200μg

/ml以 上 のMICで あ っ た。

Serratia

CTMは,0,78～3.13μg/mlと ≧200μg/mlに ピー

クを 認 め,そ の分 布 は2峰 性 を示 した 。CEZは,30株

中,1株 が50μg/mlで あ っ た が,残 り29株 は全て

≧200μg/mlで あ った。

CTMとCEZの 各菌 種 に 対 す る慰受 性相 関 は,Fig.

2～7に 示 す とお りで,Saureusで は,ほ とん ど同程度

Fig. 3 Correlogram between CTM and CEZ

E. coli 50 strains

Fig. 5 Correlogram between CTM and CEZ

Proteus 21 strains
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Fig. 6 Correlogram between CTM and CEZ

P.aeruginosa 35 strains

であるが,わ ずかにCEZが す ぐれ て い た。E.coli,K.

Pneumoniaeの 両菌 種 につ い て は,CTMは,MICの

ピークを0.1ug/mlに 認 め,CEZに 比 較 して,4～5

管すぐれ,極 めて良 好な 成 績 を 示 した 。Proteus及 び

Serratiaに 対 して も,CTMの 方 が,CEZよ りす ぐれ

ていた。P.aeruginosaに 対 して は,両 者 共 ほ とん ど

感受性な く,比 較は で きな か った 。

Fig. 7 Correlogram between CTM and CEZ

Serratia 30 strains

11.臨 床成績

a)治 療成績

昭和52年6月 から8月 までの3ヵ 月間に,当 第一内科

および,関 連施設において,呼 吸器感染 症 を対象とし

て,12例 に投与を行い,そ の効果と副作用の有無につい

て検討した。症例構成及び臨床検査成績は,Table 2,3

に示すとおりである。各々の症例について,起 炎菌,投

Table 2 Clinical results with CTM
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与量,臨床効果及び副作用について検討した。効果判定

は,発熱,咳 歎,喀 疾等の自覚症状の消失,胸 部レ線所

見の改善,検 査成績上,炎 症所見の消失,細 菌学的効果

等について検討し,著 明改善を示した症例を著効,中 等

度改善を有効,軽 度改善をやや有効とし,そ の効果が認

められなかった症例を無勅とした。症例は肺炎8例,肺

化膿症,細 気管支炎,慢 性気管支炎,慢 性気管支炎+気

管支拡張症各1例 の計12例 である。男女比は,男8名,

女4名 であり,10～73歳 までの年齢層に使用 した。本剤

の投与は1日1～29を,点 滴静注,筋 注で行い,10～

17日間投与した。結果は,著 効3例,有 効5例,や や有

効3例,無 効1例,有 効以上の症例で,有 効 率 をみる

と66.7%であった。以下各症例について述べる。

症例1は,咳 嶽,胸 痛があり,レ 線上異常影を認めて,

入院した肺炎の患者であるが,本 剤0.5g×2回/旧 投与

にて,咳 歎,胸 痛消失,レ 線上陰影も消失 したため,有

効とした。本症例では,投 与2日 目より動悸,熱 感を訴

えたが,投 与継続し,特 に処置なく4日 目に消失した。

他に併用薬剤を使用していないが,肺 炎治療の初期でも

あり,体剤によるものとば考えられなかった。

症例2は,発 熱,咳 歎,喀 疾があり近医にて各種抗生剤

の投与を受けていたが,軽 快しない為,約1ヵ 月後当科

受診した。喀疾より,Serratia marcescensが 分離さ

れ,disk法 で,CEZ(+),CTM(廾)で あった為,本

剤1g×2回/日 使用し,自 他覚的に改善が認められ,喀

疾中のSerratia marcesoe鋸 も消失 した為,有 効とし

た。症例4,6,7に ついては,起 炎菌の検索がなされ

ていないが,本 剤の使用により,3例 共,2日 以 内に解

熱,又 自覚症状の改善,レ 線上陰影の吸収速やかで,何

れも臨床的に著効と判定した。症例8で は,喀 疾 か ら

M2isseriaが 分離されているが起炎菌とは考えにくい。

本剤の投与で臨床的には,有 効であった。症例9は,レ

線上ぴ慢性の結節状影を認め,細気管支炎と診断したが,

これまでにcarbenicillin,amoxycillin,cephalexin,

sulbenicillin,gentamicin ,doxycycline,tobramycin

等使用してあり,喀擁中より,Psemlomonasaeruginosa

が,常 に分離される状態であった。本剤1～29/日20日

間使用と共に,プ レドニン20mg/日 併用にて,レ 線上陰

影の軽減はみたが,菌 は消失せず,臨 床的にも,喀 疾量

がわずかに減少した程度で,やや有効とした。症例10は,

肺化膿症の例であるが,喀 疾申より分離したE.coliに

ついて,MICを 測定し0.39～0.78μg/mlで あった為,

本剤19×2回/日 投与したが,レ 線上陰影増強し,臨 床

的にも改善が認められず,無 効とした。症例11は,喀 疾

よりK.pneumoniae,H.influenneを 分離し,混 合感

染と考えられた症例で本剤使用によりH.influenzaeは

消失 したが,K.pneumoniaeは 、消失せず,や や有効

とした。症例12は,喀 擁よりProteus rettgeriを 分離

し,本 剤使用により,一 時解熱傾向を認めたが,10日 目

より再び,38℃ 代の発熱を来し,そ の後GMの 併用に

より,再 び症状改善した為,や や有効とした。

b)CTM投 与前後の各種臨床検査値の変動

上記臨床例につき,投 与前後の肝機能,腎 機能および

血液検査などを行い,そ の変動をみたのが,Table 3で

あるが,全 症例に特に異常は認めず,本 剤は安全性の高

い薬剤と思われた。

III.考 按

呼吸器感染症の治療に際して,急 性感染の場合に対す

る抗生剤は何 ら問題なく使用している。然しながら漫性

呼吸器感染症で漸次増悪して来る場合並びに基礎疾患を

有する感染症では,グ ラム険性桿菌が起炎菌のことが多

く,薬 剤の選択が必要となって来る。CTMは,我 々が

これまでに検討したセファロスポリン系薬剤に関する成

績2)3)と 比較してもE.coli,K．pneumoniaeに 対 して

その抗菌力力～優れている結果を得ており,東 にProteus

属 に もかなりの良い成績が得られている。この事実は諸

報告とほぼ同様の成績である4).こ れ らの菌は上記疾患

の場合に起炎菌となることが多く,CTMの 有効性が期

待される所である。今後このような慢性呼吸器疾患の起

炎菌であるGNBに 対 して,ど の薬剤がGNBの どの菌

種に有効かを検討して治療を行うというきめこまかな治

療方法がとられることになるものと推察している。

IV.結 語

1)抗 菌 力

Cefotiam(SCE-963)の 抗菌力は,5.aureusに 対

しては,CEZよ りわずかに弱い傾向にあるが,グ ラム

陰性菌,特 にE.coli,K.pneumoniaeに 対 しては,

CEZよ り数段強い抗菌力を示し,又Proteus,Serratia

に対 しても,CEZよ りすぐれた抗菌力を示した。

2)臨 床成績

本剤を呼吸器感染症12例 に使用し,著 効3例,有 効5

例,や や有効3例,無 効1例 であった。本剤によると考

えられる副作用は認められず,ま た,臨 床検査値におい

ても特に異常変動を認めなかった。
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BASIC AND CLINICAL STUDIES ON CEFOTIAM (SCE-963)

KAZUHIRO HAMADA, KIYOSHI SHIMA, KATSUMASA TOKUNAGA,

YASUTSUGU FUKUDA and HARUHIKO TOKUOMI

First Department of Internal Medicine, Kumamoto University School of Medicine

1. In vitro antibacterial activities

Antibacterial activities of cefotiam (SCE-963) against clinically isolated S. aureus was slightly

weeker than that of cefazolin. However, cefotiam showed more potent activities than cefazolin

against E. coli, K. pneumoniae, Proteus and Serratia.

2. Clinical responses

Cefotiam was given to 12 patients with respiratory tract infections. Responses were excellent in 3

patients, good in 5, fair in 3 and poor in 1. No side effects were observed and no abnormal findings
were demonstrated with laboratory test.


