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要 旨

呼吸器感染症52例,腹 部 ・胆道感染症5例,尿 路感染症7例 計64例 にCefotetan(CTT,YM09330)

を使用 した。効果判定可能対象49例 中35例71.4%で 著効,有 効の結果 を得た。細菌性肺炎,胆 道感染

症,尿 路感染症では有効率が高 く,基礎疾患 をもつ呼吸器感染症の有効率は約50%で あった。One shot

静注群 と点滴静注群,1日1g以 下群 と1日2g以 上群 との間にはそれ ぞれ有効率に有意の差はみら

れなか った。

副作用 としては発熱,発疹,発 熱 と発疹がおのおの1例 あ り,臨床検査値 の異常 としてGOT上 昇1,

GOT,GPT上 昇4,白 血球減少1,好 酸球増 多2,ク ームス直接反応陽性化1が み られたが重篤なも

のはな く,い ずれも治験終 了後改善,正 常化 した。

序 文

Cefotetan(CTT,YM09330)は 山之 内製薬中央研究所 に よ

り開発された新Cephamycin系 抗生 剤で,従 来 の同種 薬剤に

比 し,グ ラム陰性桿菌 に対す る抗 菌スペ ク トルの拡大 と抗菌

力の強化1),ヒ トに静 注 した ときの血 中濃度半 減期が約3時

間2)とい う点 で際 立った特徴 を有 している。この こ とか らとく

に グラム陰性 桿菌に よる重篤 な,あ るいは難治 な感染症 にす

ぐれ た臨床効 果 を示す ことの期待 できる薬剤 とい うこ とがで

きる。

我々は64例 の感染症例に本剤 を使 用 したので その成績 を報

告す る。

対 象(Table 1)

新 潟 大学 第 二 内科,新 潟 県立 津 川病 院 内科,水 原郷 病

院 内科,そ して信 楽 園病 院 内科 お よび外科 に 入院 した延

64例 で,呼 吸 器感 染 症52例,腹 部 ・胆 道 感 染症5例,尿

路 感 染症7例,年 令 は17才 か ら98才 に わた る。 なお ウ イ

ル ス性 心 筋 炎 の1例 は便 宜 上 呼 吸器 感 染症 例 に含 め た。

49例 が何 らか の 基礎 疾 患 を有 して いた が,治 療 対 象 と

なった感染症に直接関連す るものは呼吸器例の21例,胆

道感染症の1例,尿 路感染症の4例 であった。慢性腎不

全のため長期血液透析 をうけていた患者が1例 含まれて

い る。

肺炎 と診断 された25例 の うち,10例 は経過中にマイコ

プラスマ補体 結合反応(MPCF)が 上昇 し,マ イコプラス

マ感染症 と判明 した。最初か らMPCFが 高値を示 した

1例 は原因菌不明であ るが細菌性肺炎 と判断した。

分離菌の うち,原 因菌 と考 えられたのは肺炎例で肺炎

双球 菌1,黄 色ブ ドウ球 菌1,慢 性呼吸器疾患の急性増

悪例で黄色ブ ドウ球菌2,緑 膿菌1,Peptostretococcus

1,腹 部感染症でActinomycesと 考 えられたもの1,尿

路感染症 でP.rettgeri 2,E.coli 2,P.mirabilisとE.

coliの 合併1で あった。 なお原因菌の可能性 を疑われた

もの として1呼吸器例 でA群 β溶連菌3,尿 路例でK.

Pneumoniae 1が あった。慢性 呼吸器疾患の増悪例でイ

ンフルエンザ菌の分離 された ものはなか った。

5症 例 で同種感染 に対 し2度,1症 例で異種感染に対

して2度 の治療 を行 った。P.rettgeriの2例 は同一症例
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の再 感染であ る。した が って58症 例 に対 し,64治 験 を行 っ

たわけであ る。

投 与 法,投 与 量(Table1)

血中濃度半 減期 の 長 い薬 剤 で あ るの で全 体 の約73%に

あた る47例 がoneshot静 注 で あ っ た。筋 注 は2例 で残 り

の15例 が点 滴静 注 に よ った。1回0.59の1日1回 が2

例,1日2回 が26例,1回19の1日2回 が33例,29の1

日2回 が2例,391日1回 が1例 で あ った。1日1回 の

うち1例 は慢性 腎不 全(CRF)例 で あ った。経 過 中 に 投与

量,回 数 を変更 したの は7例 で あ るが,こ の 場 合 は 臨床

経過 に大 きな 比重 を 占め た と思 われ る方 を採 っ た。

効果判定基準

以下の基準により効果 を判定 した。

著効Excellent:1)臨 床経過,検 査成績が速やかに,著

明に改善 した もの,2)原 因菌 の明 らかな場合,菌 の消失

と臨床症状の順調 な改善 をみたもの,3)他 剤無効例 に使

用 して順調な改善 をみた もの。

有効Good:1)臨 床症状 の順調な改善 をみた もの,2)

原因菌の消失をみ たもの,3)他 剤無効例 に使用 して緩除

なが ら改善 をみたもの。

やや有効Fair:臨 床症状 が軽度に,あ るいは緩徐 に改

善 したもの。

無効Poor:臨 床 症 状 の 改善 をみ な か っ た もの,あ る い

は 増悪 をみ た もの 。

判定 除 外Undetermined:1)本 剤使 用 の 適 応 で なか っ

た もの,2)他 の抗 菌 剤,消 炎 剤 が初 め か ら併 用 され た も

の,3)何 らかの 理 由 に よ り,効 果 の判 明 せ ぬ うち に使 用

を中止 した もの。

Table 2 Summary of clinical effects

Table 3 Relationship between daily dose and clinical effects

Table 4 Relationship between the administration route and clinical effects
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結果(Table 1～4)

呼吸器感染症では細菌性肺炎15例 中著効6,有 効7,

やや有効1,判 定除外1,マ イコプラスマ肺 炎10例 は全

例判定除外,慢 性 気道感染症の急性増悪 肺癌混合感染

等(Others)27例 中著効2,有 効10,や や有効6,無 効5,

除外4で 呼吸器感染症全体 として まとめれば,著 効8,

有 効17で 評価 対 象37例 中25例 が 著効 ・有 効 で有 効 率

67.6%と なった。腹部 ・胆道感染症 は著効1,有 効3,

やや有効1,尿 路感染症は著効1,有 効5,無 効1で あ

り,両 群合 わせて有効率は12例 中10例83.3%で あった。

投与量別でみ ると1日 量1g以 下の群 では,評 価 対象

24例 中著効3,有 効14で 有効率70.8%で あ り,1日 量2g

以上の群では著効7,有 効11で 評価対 象25例 中18例,有

効率72.0%と 両群の間に有意の差はみ られ なかった。投

与経路別でみると筋注の2例 は有効,静 注47例 は著効4,

有効21で 評価対象36例 中25例,69.4%,点 滴静注15例 は

著効6,有 効2で 有効率 は評価対 象11例 中8例72.7%

とな り,分 母は異なるが両群の間に有意の差はみられな

か った。著効 は点滴静注群が高率 であ った。

全体 として64例 中著効10,有 効25,や や 有効8,無 効

6,除 外15と な り,有 効率 は49例 中35例71.4%で あった。

副作用は発疹1,発 熱1,両 者合併1,計3例 に4件

出現 したが,い ずれも治療 中止後,速 やかに改善 した。

治療前後の臨床検査成績 をTable 5に 示す。確実に検

索が行われたのは肝 ・腎機能に関 して54例,血 液学的な

もの55例 であった。異常値 を呈 した ものの うち,基 礎疾

患お よび,そ れに対す る治療に よる と思われるもの を除

くと,GOT,GPTの 上昇4,GOTの み上昇1,白 血球減

少1,500/mm3以 上の好酸球増多2,ク ームス直接反応陽

性化1で あった。 腎機能 に関す る異常は認め られなかっ

た。肝機能の異常,白 血球減少,好 酸球増 多はいずれ も

治療中止後速や かに改善 した。 クーム ス陽性 化例(症 例

20)は 関連す る血液学的異常 を伴 うものではなか ったが,

末梢血好酸球は治療前,治療後 とも高値 を示 していた。好

酸球増 多の1例(症 例51)は 発熱,GOT,GPT上 昇の1例

(症例18)は 発疹,発 熱を伴 うものであ った。全体 として

10症例 で13件 の副作用,検 査値 異常 をみたが重篤な もの

はなか った。

考 案

64例 の感染症例 にCTTを 使 用 し,効 果 判定除 外 と

なった15例 を除 く49例中35例,71。4%で 著効 ・有効の結

果 を得 た。呼吸器感染症が52例 と大多数 を占め,そ の半

数の25例 が肺炎で,マ イコナラスマによる10例 を除 く15

例中13例 が有効以 上の成績 であ った。本剤のグラム陽性

球菌 に対す る抗菌 力はCEZやCMZに 比 し劣 るとされ

てい るが1),グラム陽性球菌が主体 となるはずの急性肺炎

に対 してもす ぐれた臨床効果 を示 した。血中濃度半減期

が約3時 間 とい う本剤の特牲2)か ら,必要 な血中濃度,肺

組織内濃度が 十分維持 されていたことが推察 される。慢

性呼吸器疾患の急性増悪を中心 とした残 りの呼吸器感染

症では評価対象23例 中著効 ・有効は12例で急性肺炎に比し

効 果が著明でないが,他 剤無効例 など難治の症例が多く,

やむを得ない ところと考える。腹部 ・胆道感染症,尿 路

感染症は計12例 中10例 が有効以上で,グ ラム陰性桿菌に

よるものが 多いこれ らの疾患では,期 待 どお りの結果で

あった。

原因菌の把握 できた ものが少な く,細 菌学的効果の判

定は難 しいが,得 られた範囲ではグラム陽性球菌,グ ラ

ム陰性桿菌,嫌 気性菌いずれ も著効,有 効が多かった。

やや有効以下の3例 は緑膿菌主体例,悪 性腫瘍,嚢 胞腎

感染例 など初めか ら効果の期待 し難い ものであった。

投 与 量別 では1日1g以 下の群 と1日2g以 上の群と

がほぼ同数 であったが,有 効率 に有意の差はみられな

かった。投与量が疾患の部位,重 症度,患 者の体重など

を考慮 して決め られ ることか ら,臨 床効果にいわゆる

dose responseは ないの が通例 であ り,本 剤 も同様で

あった。

投与経路別 でもone shot静 注群47例 と点滴静注群15

例 との間に有効率の差はみられなか った。半減期の長い

本剤の場合,peak値 が より高 くなるone shot静 注の方

が有利 と考 えたい ところであるが,点 滴静注でも有効血

中濃度が十分持続す ることか ら,効 果の得 られる症例で

は両群間に差のない結果 となった ものであろう。著効例

はむ しろ点滴静注群に高率 であ った。

全体 として慢性呼吸器疾患や悪性腫瘍など基礎疾患が

重篤,難 治 な症例以外ではす ぐれた臨床効果が得られた

とい うことがで きる。

副作用として3例 に発疹 または発熱,そ の合併をみた

他,臨 床検査値の異常が9件 み られたが重篤なものはな

く,い ずれ も投薬 中止後速やかに改善 した。副作用,臨

床検査値の異常の発現頻度 としては,やや高率といえる。

CTTは その特性上,従 来のCephem系 抗生剤で効果

の期待 し難 い難治な症例への適応が考 えられる。今回の

我々の対象症例 も基礎疾患を有す るものや,他 剤無効例

など比較的難治 と考 えられ るものが含まれていたが,判

定対象49例 中35例71.4%で 著効 ・有効 の結果を得た。有

効例の少なか った疾患群では今後 さらに投与量,併 用薬

剤な どの検討を要す るであろ う。
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Cefotetan (CTT, YM09330) was administered to 64 patients with a variety of infectious diseases: 52 cases 
with respiratory tract infection, 5 with abdominal or biliary tract infection and 7 with urinary tract infection . 
Two patients were injected intramuscularly, 47 were intravenously by one shot and 15 by drip infusion . 

Clinical responses were excellent in 10 patients, good in 25, fair in 8, poor in 6 and undetermined in 15. 
There was no relationship between the administration method and clinical responses. 

Skin rash, fever and both rash and fever occured in one individual case, respectively, as the side effect of 
this antibiotic. Laboratory tests revealed the elevation of GOT in 1 and of GOT and GPT in 4, leukopenia in 
1, eosinophilia in 2 and the positive reaction of direct Coombs' test in 1, although these abnormalities dis-
appeared rapidly following cessation of the administration.




