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泌尿器科領域におけるCefixime(CFIX)の 臨床的検討
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広島大学医学部泌尿器科学教室
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新しく開発された経口用セファロスポリン系抗生物質Cefixime(CFIX)に っいて臨床的検討を行

った。

尿路感染症39例 に対してCFIXを1回50～100mg内 服,1日2回,3～20日 間投与し,以 下の結果

を得た。

1) UTI薬 効評価基準に合致した急性単純性膀胱炎5例 および複雑性尿路感染症11例 に対する本剤

の有効率は,そ れぞれ100%,91%で あった。

2) 主治医判定では,単 純性尿路感染症11例 およひ複雑性尿路感染症16例 に対する本剤の有効率はそ

れぞれ91%,81%,淋 菌性尿道炎12例 の有効率は83%で あった。

3) 細菌学的効果は起炎菌39株 中38株が消失し,細 菌消失率は97%で あった。

4) CFIXの 起 炎菌 に対 するMIC(106コ/ml接 種)のpeak値 は」E.coliO-2μg/ml,N.gonorr-

hoeae≦0.0125μg/mlで あ り,対 照薬剤のCCL,CEX,AMPCに 対 して3～8管 程度低いMICを 示

した。

5) 臨床検査値異常として軽度肝機能障害の1例 にGOT,GPTの 上昇を認めたが,そ の他の症例

は自他覚症状および臨床検査値の異常などを認めなかった。

以上のことより,本 剤は1日2回 の投与で尿路感染症に極めて有効であり,安 全性にも優れる薬剤で

あると考えられた。

新しく開発された経口用セファロスポリン系抗生物質である

Cefixime(CFIX)は,従 来の経口用セファロスポリン剤,ペニシ

リン剤などと異なり,各種β-ラクタマーゼに安定で,特にグラム

陰性菌に対して優れた抗菌力を有している1)。今回,われわれは,

各種尿路感染症に対してCFIXを 投与し,臨床的検討を行ったの

で報告する。

対象 および方法

対象は昭和58年7月 より昭和59年3月 までに広島大学

医学部付属病院泌尿器科および広島総合病院泌尿器科を

受診した各種尿路感染症39例 で,男 性23例,女 性16例 で

あった。年齢は20歳 から84歳 にわたった。症例の内訳

は,急 性単純性膀胱炎8例,複 雑性膀胱炎10例(急 性1

例,慢 性9例),急 性単純性腎盂腎炎3例,複 雑性腎盂

腎炎6例(急 性2例,慢 性4例),お よび淋菌性尿道炎

12例 である。複雑性尿路感染症の主たる基礎疾患は前立

腺癌2例,前 立腺肥大症3例,腎 結石3例,神 経因性膀

胱4例,尿 管狭窄2例 などであった。全例にβ-ラクタ

ム剤に対するアレルギー既往を認めなかった。なお,本

剤投与に際して,原 則として,患 者の同意を得ることと

した。

本剤の剤型は,50お よび100mgカ プセル剤で,投 与

方法は,単 純性尿路感染症および淋菌性尿道炎には1回

50mg内 服,1日2回,複 雑性尿路感染症には1回100

mg内 服,1日2回 とし,い ずれも朝 ・夕の食後に投与

した。投与期間は3～20日 間であった。 また,本 剤の薬

効評価に影響を及ぼすと考えられる抗菌剤,消 炎剤など

は併用しなかった。

尿検査および細菌学的検査の試料として,男 性は中間

尿,女 性はカテーテル尿から尿検体を採取し,ま た淋菌

性尿道炎については尿道分泌物より1V.gonorrhoeaeの

分離培養を行うとともに塗抹標本を採取 し,グ ラム染色

によるグラム陰性双球菌の有無を確認した。分離した起

炎菌のMIC測 定は日本化学療法学会標準法2)に 準 じて
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行い,同 時に対照薬剤 としてCCL,CEX,AMPCの

MICも 測定した。

UTI薬 効評価基準 鋤 に合致する症例については本基

準および主治医判定により評価したが,基 準外の症例に

ついては主治医のみの効果判定とした。なお主治医判定

は膿尿および自他覚症状の推移,お よび細菌学的効果を

総合的に評価し,著 効,有 効,や や有効,無 効の4段 階

にて判定した。副作用については,本 剤投与前後の自他

覚症状および臨床検査値により検討した。

成 績

1. 臨 床 効 果

全症例の詳細をTable1～3に 示した。

急性単純性膀胱炎8例 のうちUTI薬 効評価基準に合

致した5例 の臨床効果は著効3例,有 効2例 で,有 効率

は100%で あった(Table4)。 細菌尿は,全 例陰性化

し,膿 尿は投与3日 目に4例 で正常化したが,1例 は改

善にとどまり投与7日 目に正常化した。複雑性尿路感染

症では,慢 性複雑性膀胱炎7例,複 雑性腎盂腎炎4例 の

Table 1 Clinical summary of simple

* A. S. C.: Acute simple cystitis

A. S. P.: Acute simple pyelonephritis
**

 : Before treatmet

3rd treatment day

***

 

: 4th treatment day
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計11例が同基準に合致し,臨 床効果は著効1例,有 効9

例,無 効1例 で,有 効率は91%で あった(Table5)。

病態群別にみるとG-1群2例,G-3群4例,G-4群5

例で,カ テーテル留置のG-1群1例 のみが無効であっ

た(Table6)。 細菌尿は,陰 性化8例,菌 交代2例,

不変1例 であり,膿 尿は正常化1例,改 善8例,不 変2

例であった。

UTI薬 効評価基準に合致しない症例を含めた全症例

39例の主治医判定による臨床効果をTable7に 示 した。

単純性の膀胱炎8例 および腎盂腎炎3例 では著効9例,

有効1例,や や有効1例 であ り,有 効率は91%で あ っ

た。複雑性の膀胱炎10例 および腎盂腎炎6例 では著効5

例,有 効8例,や や有効2例,無 効1例 で,有 効率は81

%で あった。淋菌性尿道炎12例 では著効5例,有 効5

例,無 効2例 で,有 効率は83%で あった。淋菌性尿道炎

では全例投与3～4日 に菌陰性化を認めたが,膿 尿につ

いては,投 与前に所見を認めた11例中6例 が投与4日 目

までに正常化し,5例 が改善にとどまった。このうち2

例は,投 与8～14日 目においても膿尿が持続した。以上

39例の主治医判定による有効率は85%で あった。

UTI cases treated with CFIX
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Table 2 Clinical summary of complicated
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UTI treated with CFIX
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Table 2

*  Inpatient **  A. C. P.: Acute complicated pyelonephritis

A. C. C.: Acute complicated cystitis

C. C. P.: Chronic complicated pyelonephritis

C. C. P.: Chronic complicated cystitis

Table 3 Clinical summary of gonococcal

* A. G. U.: Acute gonorrheal urethritis
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(Continued)

***  B. P. H.: Benign prostatic hypertrophy

urethritis treated with CFIX



742 CHEMO THERAPY DEC. 1985

Table 4 Overall clinical efficacy of CFIX in acute simple cystitis

(50mg•~2/day, 3days treatment)

Table 5 Overall clinical efficacy of CFIX in complicated UTI patients

(100mg•~2/day, for 5 days)

2.細 菌 学 的効 果

尿検 体,ま た は尿 道分 泌物 よ り分離 され た起 炎菌39株

の 消長 に つ いて,Table 8に 示 した。 単純 性 膀胱 炎 お よ

び腎孟 腎 炎の 起炎 菌11株 は全株 消 失 した。複 雑性 膀 胱 炎

お よ び腎孟 腎 炎 か ら はE.coli 5株,Proteu ssp.5株,

Klebsielh sp. 3株 お よ びC. freu ndii,E. cloacae,β-

streptococcus. が 各1株 分 離 され た が,E. cloacae1株

が 不変 で あ った 以外 は全株 が 消失 し,細 菌 消失 率 は94%

であ っ た。 な お,E. coliお よびK. oxytooaの 各1株 は

と もに投 与後S.faecalssに 菌 交代 した 。淋 菌 性 尿 道 炎 か

ら分離iされ た!V.8mor功oeae12株 は全 株 消失 した。 以

上,39株 の 細 菌消 失 率 は97%で あ った。

投 与 前 分 離 菌 の う ちMICを 測 定 し得 た35株 に つ い

て,Table 9にMIC分 布 を示 した。E.coli 15株 に対 す

るCFIXのMICは0.025～6.25μg/mlで,peak値 は

0.20μg/mlで あ っ た。対 照 薬 のCCL,CEX,AMPC

のMICpeak値 は,そ れ ぞ れ1.56, 6.25, 3.13μg/ml

であ っ たが,い ず れ の薬 剤 に も≧100μg/mlの 耐性 株 を

認 め た。Proteus 5株,Klebsielh 3株 に つ い て は,

CFIXのMICは ≦0.0125～0.05μg/ml で あ っ たが,対

照 薬 のMICは,0.39～ ≧100μg/mlに 分 布 し,P.rett-

geriに 対 し て は,い ずれ も ≧100μg/mlのMICを 示 し
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Table 6 Overall clinical efficacy of CFIX classified by the type on infection

Table 7 Overall clinical efficacy classified by diseases (Dr.'s evaluation)

た。N. gonorrhoeae 9株 に 対す るCFIX のMICは,

全株≦0.0125μg/mlで あ った。 CCL, AMPCで 一部

≦0.025μg/mlの 株 もみられたが,多 くが0.20～25μg/

mlに 分布していた。

3.安 全 性

副作用としての自覚的ないし他覚的異常症状は全例に

認めなかった。臨床検査成績はTable 10に 示 したが,

症例13で 投与6日 目にGOT 54→128 U/L, GPT 67→

130U/Lと 上昇を認めた。本例は,前 立腺肥大症を伴う

急性腎孟腎炎で,投 与前より軽度肝機能障害を有してい

たが,本 剤の投与との因果関係は 「多分関係有り」と判

定した。12日 間の投与終了翌日の検査値はGOT 145 U/

L,GPT 134U/Lで その 後 も他 の 抗 生 剤 を継 続 投 与 し

た た め, GOT166U/L, GPT2 24U/Lと さ ら に 上 昇

したが,内 科 的治療 を受 けて改 善 傾 向 にあ る。 な お,投

与前 よ り異 常値 が 認 め られ た症 例 を含 め,そ の 他 の症例

で検 査値 の増悪 を認 め なか った。

考 案

Cefixime (CFIX)は 従来 の経 口用 セ フ ァロス ポ リン

剤,ペ ニ シ リン剤 な どと は異 な り,各 種 β一ラ ク タマ ー

ゼに安 定 で,特 に尿 路感 染 症 の 主 た る起 炎 菌 で あ るE.

coli, Klebsiello, Proteus, N. gonorrhoeu等 の グ ラ

ム 陰 性 菌 に 強 い 抗 菌 力 を 有 し, Semtia, Citrobac-
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Table 8 Bacteriological efficacy classified by diseases

Table 9 Sensitivity distribution of clinical isolates to CFIX, CCL, CEX and AMPC

 (Inoculum size; 106cells/ml)
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ter, Enterobacter に 対 し て も 抗 菌 力 を 有 す る1)。 ま

た,本 剤のヒト尿中濃度は投与後4～8時 間にピークに

達し,血 清中濃度の半減期 は2.5時 間 と持続的であ

る1)。

以上より,本 剤は,尿 路感染症に対して有効な薬剤と

考え,本 剤1日2回 投与による治療効果を検討した。

UTI薬 効評価基準に合致した急性単純性膀胱炎5例

および複雑性尿路感染症11例 の総合臨床効果は,い ずれ

も100%,91%と 高い有効率が得られた。複雑性尿路感

染症は,全 例が単数菌感染で,群 別にみると,カ テーテ

ル留置のG-1群2例,カ テーテル非留置のG-3～4群

9例 であり,G-1群 の1例 を除き全例が有効以上であ

った。

G-1群 における有効率は一般に低いとされているが,

これはG尼 群(前 立腺術後感染症)と 同様に起炎菌分

布に偏りがあり, P. aeruginosa, Proteus, Serratia な

ど一般に薬剤耐性のものが過半数を占めること,お よび

菌交代頻度が高くしかも菌交代例における膿尿の改善度

が低いことなどが指摘 されている5)。自験例のG-1群

2例 における著効および無効各1例 の起炎菌 とMIC

(106コ/ml接 種)は,そ れ ぞ れP.mirabilis≦0.0125

μg/ml,E.cloacae 6.25μg/mlで あったが,無 効例で

は,投 与4日 目に菌数は不変ながらMIC>400μg/mlの

耐性株が検出され,膿 尿は(++)→(+++)と 増悪した。こ

の投与前後のMICの 相違がE.cloacaeの 耐性獲得によ

るのか,あ るいは異なる菌株によるのかは不明であっ

た。

G-3～4群 に対する経口用セファロスポリン剤の有効

率は,CCL6),CXD7)に み られるごとく,65%前 後 で

あり,本 研究で得られたCFIXの 有効率100%は,他 剤

に比較してかなり高率であった。これは,今 回対象とし

た単数菌感染群の起炎菌が,い ずれも本剤に感受性菌で

あったことがその要因である。さらに自験例より分離し

た起炎菌のMIC分 布にみられた如 く,本 剤は,現 在繁

用されているCCL,CEX,AMPCよ りも優れた抗菌

力を有しており,高 い有効率は本剤のMICに 相 関した

臨床効果が得られたものと考える。ちなみに,主 治医判

定による同群の有効率は14例 中12例(86%)で あ り,

UTI薬 効評価基準による本剤の全国集計1)で は,同 様

に有効率75%で あった。

淋菌性尿道炎に対する本剤の有効率は,83%(12例 中

10例有効)で あり,投 与3～4日 目に全例において菌消

失を認めた。しかしながら投与前に膿尿を認めた11例 の

うち,投 与3～4日 目に膿尿が正常化 したものは6例 で

他は改善にとどまり,2例 についは投与8～14日 目にも

依然膿尿をみた。本疾患における無効の2例 は,い ずれ

も膿尿の改善が不十分と考えられた症例であるが,本 疾

患における抗生剤の薬効評価には近年関心が高まってい

るChlamydia trachomatisの 関与を考慮 した効果判定が

必要と感 じられた。C.trachomatisは 従来から非淋菌性

尿道炎の病原体として関心が持たれていたが,淋 菌性尿

道炎から分離される頻度も低くはなく,諸 外国では4～

32%8),日 本 においても22%9)と 報 告されており,淋 疾

後尿道炎に関与していると考えられる。本研究における

膿尿持続例においては,本 菌の分離同定を行っていない

ため推測の域を出ないが,C.trachomatisの 関与が十分

に考えられる。したがって本疾患における臨床効果は,

N.gonorrhoeaeに 対するCFIXのMIC,お よび投与後

菌消失の成績と必ずしも一致しない判定結果になったも

のと思われる。

細菌学的効果は,自 験例の起炎菌39株 について検討し

たが,細 菌消失率は97%で あった。主たる起炎菌である

E.coli,Proteus,Klebsiella,N.gonorrhoeae等 の

グラム陰性菌 に対 するCFIXのMICpeak値 は ≦

0.0125～0.2μg/mlて,対 照薬のCCL,CEX,AMPC

などのそれを凌駕し,本 剤の優れた抗菌力がうかがわれ

た。特に,N.gonorrhoeaeに 対する本剤のMICは 全株

≦0.0125μg/mlを 示 したの に対 し,CCL,CEX,

AMPCて は多 くが,0.2～25μg/mlに 広 く分布 してい

た。近年男子淋疾患者の増加10)に 伴い従来の治療に抵

抗する難治性の淋疾が増加 し,PCG耐 性淋菌(MIC≧

0.8μg/ml)58%,お よびβ-ラクタマーゼ産生淋菌が17

%と 高 率に検出されるようになった11)。そのためか従

来より繁用されてきたABPC経 口投与による有効率が

67%程 度10,11)とかなり低下 していることも否めない事

実である。このような近年の淋疾の動向に対して,β-

ラ クタマーゼに優れた安定性を示すCFIXは,第 一選

択剤になり得る薬剤と考える。

副作用としての自他覚的異常症状は,全 例に認めなか

った。臨床検査値の異常として軽度肝機能障害の増悪が

1例 にみられたが,そ の他の症例では,本 剤によると考

えられる異常は認めず,安 全性にも優れていたことよ

り,特 に外来患者に対して使用しやすい薬剤 と思われ

る。

投与量については複雑性尿路感染症における複数菌感

染例での検討を行い得なかったが,本 剤の体内動態1),

および今回の研究成績からも単純性尿路感染症や淋菌性

尿道炎で1回50mg内 服,1日2回,複 雑性尿路感染症

では1回100mg内 服,1日2回 を標準投与量とするこ

とで十分な効果が期待できると考えられる。これら1日

投与量は,市 販の経口用セファロスポリン剤やペニシリ

ン剤の約1/5～1/10に 相 当し,服 用量が少量であること
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Table 10
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Laboratory findings
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Table 10

B: Before, A: After, D: During, *: U/L-

も安全性の観点から有利であろう。また,従 来の経口抗

生剤では1日3～4回 の服用が必要であったが,本 剤は

1日2回 の服用で治療可能なため,特 に外来患者では通

勤,通 学などの外出時に薬剤を持ち歩く煩わしさがなく

なる。また,複 雑性尿路感染症では高齢者が多いが,高

齢者が薬剤を指示通り服薬するのが容易とされる1日 投

与回数は,1～2回 が最適と指摘 されている夏2)ことか

らも,服 薬率の向上と的確な効果が期待できるなどの利

点が多いと考えられ,本 剤の有用性が期待される。
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CLINICAL STUDIES ON CEFIXIME IN UROLOGICAL FIELD

SHOZO SEKO, TORU SUMII, HIROSHI NAKANO

and HIROMI NIHIRA

Department of Urology, Hiroshima University, School of Medicine

KATSUHIKO OKADA and MOTOHIRO FUJII
Department of Urology, Hiroshima General Hospital

Clinical studies on cefixime (CFIX), a new cephalosporin antimicrobial agent for oral use, were performed and

following results were obtained.

Thirty-nine patients with urinary tract infection were given CFIX at daily dose of 100mg or 200mg for 3 to 20

days.

1. Five cases with acute uncomplicated cystitis and 11 cases with complicated urinary tract infection were

evaluated by the criteria of UTI committee, and overall effectiveness were  100% and 91%, respectively. By the

physicians evaluation, clinical response rate of 11 cases with uncomplicated UTI and 16 cases with complicated

one were 91% and 81%, respectively, and in 12 cases with gonorrhoeal urethritis, its response rate was 83%.

2. As for bacteriological response, 38 out of 39 bacterial species were eradicated, and eradication rate was

97%.

3. The peak minimum inhibitory concentration (MIC) of CFIX on an inoculum containing 106 cells in each ml

was 0.2 ƒÊg/ml for E. coli and •…0.0125 ƒÊg/ml for N gonorrhoeae, and was lower the MICs of CCL, CEX and AMPC

by 3 to 8 serial tubes.

4. No side effect was observed except one case with slight increases of transaminases.

In conclusion, CFIX has proved to be effective and safe in the treatment of UTI.


