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慢性気道感染症 を中心 とした呼吸器感染症 に対す る

Cefuroxime axetil (CXM-AX)の 使用経験

林 泉

いわ き市立総合磐城共立病院呼吸器科

慢 性 気 道 感 染 症 の 感 染性 急 性 増 悪16例,び まん 性 汎 細 気 管支 炎1例,肺 炎1例,計18症 例 に

Cefuroxime axetil (CXM-AX)を 経 口投 与 し,次 の 成 績 を 得 た。

1.細 菌 学 的 効果:H.influenzae 3株,S. aurms 2株,S. pneumoniae 1株 中5株 が除 菌 さ

れ た(除 菌 率83.3%)。H.influenzae 1株 は 残 った。

2.臨 床 効 果:著 効2例,有 効15例,や や 有 効1例,無 効 な しで あ り有 効 率 は94.4%で あ っ

た0

3.副 作 用:本 剤 投 与 に よる 自 ・他 覚 的 副 作 用 は な く,臨 床 検 査 値 の異 常 出現 も見 られ な か った。

Cefuroximeaxeti1(CXM-AX)は,英 国Glaxo社

て 開 発 され た 経 口用 セ フ ァ ロ ス ポ リン系 抗 生 物 質 で あ

る。 そ の化 学 構 造 はFig.1の 如 くであ り,Cefuroxime

(CXM)の1-acetoxyethyl ester誘 導 体 であ る。 元 来

CXMは 経 口投 与 に よっ て は ほ と ん ど吸 収 され な い が,

ester化 した こ とに より腸 管 か ら の吸 収 が 可 能 とな っ た。

CXM-AXの 状 態 で は ほ とん ど抗 菌 力 は な く,腸 管 か ら

吸収 され る と同 時 に 脱 エ ス テ ル 化 され,抗 菌 力 の あ る

CXMと な る。

CXMに つ い て は 第26回 日本 化 学 療 法 学 会 総 会 新薬

シ ソポ ジ ウム皿(昭 和53年6月19日)1)で 発 表 され て

お り,Chemotherapyの 特 集 号2)も 出版 され て い る。 集

約 す る とそ の 抗 菌 ス ペ ク ト ラ ム は 本 剤 が β-lactamase

に安 定 であ るの で,従 来 の経 口用 セ フ ェ ム剤 よ り広 く,

E. co1i, Kl6bsiellaの セ フ ェ ム耐 性株 や,Citmbacter,

Entembacter, Pmtmsの 一 部 に も抗 菌 作 用 を 持 つ よ う

に な っ た。

呼 吸 器 感 染症(RTI)の 起 炎菌 の 主 な もの と してH.

inflmn2ae, S. Pmumoniae, S. aureus, S. pyogems,

K. Pneumoniae, P. oemginosa等 が あ げ ら れ るが,

P. aemginosa以 外 に は強 い 抗 菌 力 を 示 す。

本 剤 は 空 腹 時 よ り,食 後投 与 の方 が 血 中 濃 度 が 高 く,

Fig. 1 Chemical structure of CXM-AX

投 与 量 の約50%がCXMと して 吸収 され る。CXMと

し て250mgを 食 後 に 投 与 す る と,血 中 ピー ク値は2～

2.5時 間 後 に3.0 μg/mlに 達 す る。 また 本剤 は小腸粘

膜 でCXM-AXか らCXMに 脱 エ ス テ ル 化 され た後

は,体 内 で 代 謝 され る こ とな く,腎 臓 を 経 由 して排泄 さ

れ る3)。

以 上 の 性 質 を ふ まえ て 我 々は 本剤 をRTIに 投与 した

の で報 告 す る。

1.目 的

CXM-AXをRTIに 投 与 し,そ の薬 効 ・安 全性 ・有

用性 ・忍 容 性 を検 討 す る。

II.対 象

い わ き市 立 総 合 磐城 共 立 病 院 呼 吸 器科 外 来 を訪れた男

性9例,女 性9例 合計18例 のRTIで,慢 性気 道感染症

の急 性 増 悪16例,び まん 性 汎 細 気 管 支炎(D. P. B.)1

例,肺 炎1例 で あ る。 慢 性 気 道 感 染 症16例 の うち15例

は 基礎 疾 患 を有 し,気 管 支 喘 息5例,気 管 支 拡 張 症2

例,肺 気 腫2例,陳 旧性 肺 結 核2例,肺 気 腫 と陳 旧性肺

結核 合併1例,気 管 支 拡 張 症 と慢 性 肝炎 合 併1例,気 管

支 喘 息 と気 管 支 拡 張 症 合 併1例,気 管支 喘 息 と腎性糖尿

病 合 併1例 で あ る。 肺 炎 の1例 は 慢 性 肝 炎 を有 してい

た。 年 齢 は17歳 か ら71歳 に分 布 し て い た(Table

1)。

III.投 与 方 法 ・量 ・期 間

CXM-AX250 mg(CXMと して250mgの 意味)を

1日3回(14症 例)又 は4回(4症 例)を 経 口投与 し

た 。投 与 期 間 は7日 間15例,14日 間2例 で,1例 は4

日間 の投 与 て あ っ た(Table1)。

IV.臨 床 効 果 判 定 基準

起 炎 菌 の 動 向 お よび 臨 床症 状 の変 化 な らび に臨床検査
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Table 1 Clinical responses of CXM-AX against RTI

N. F,=Normal FIOra

値の動向を以下の基準 にもとづ き本剤投与前,3日 後,

7日後,14日 後 に判定 した。投与 が14日 間に湾たない

ものは投与終了時 に行った。

著効:起 炎菌 が3日 以内に消失 し,発 熱,咳,疾 な ど

の臨床症状が3日 以 内に著 明 改 善 し,CRP, WBC,

ESRな どの臨床検査値が3日 以内に著 明に改善 し た も

の。

有 効:起 炎菌が7日 以内に消失 す るか,著 明 に滅 少

し,臨 床症状 お よぴ臨床検査値 が7日 以 内 に改 善 す る

か,14日 以 内に正常 に戻 った もの。
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やや有効:起 炎菌 の減少が 認め られて も,14日 た っ

ても消失せず,14日 以内 に臨床症状の改善お よび 臨床

検査値 の正常化の傾 向がみ られて も正常化 しないもの。

無効:14日 たっても 菌 の減少が み られなか った り,

菌交代症 を来た したもの,ま たは臨床症 状お よび臨床検

査値 のまった く改善 しない もの或いは悪化 した もの。

V.成 績

1)細 菌学的効果

CXM-AX投 与 前 に喀 疾 か ら分 離 され た起 炎菌 は6株

あ った 。H. influenzae 3株,S.aums 2株,S.pneu-

monioe 1株 であ った が,本 剤 使 用 に よ り5株 が消失 し

た(除 菌 率83.3%)。H.inflmnzaeの1株 が本 剤7日 間

の 投 与 で も除 菌 され なか った(Table 1)。

2)臨 床 効 果

上記 の 臨床 効 果 判 定 基 準 に も とつ い て判 定す ると,著

効2例,有 効15例,や や 有 効1例,無 効 な しであ り,

Table 2 Laboratory findings before/after administration of CXM-AX
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有効 率は94.4%と な る(Table1)。

VI.副 作 用

本剤 に よ る 自 ・他 覚的 副作 用 は発 現 しなか った ・ ま

た,臨 床 倹査 値 に おけ る異 常 値 の 出 現 も見 られ なか っ た

(Table1,2)。

VII.考 案

現在 の化学 療 法剤 の主 流 はCephem系 抗 生剤 で あ り,

opportunistic pathogens を中心 と した グラム陰性菌 対

策 として重要 な意味を持 っている。 しか し第三世代Ce-

phem剤 を代表 とす るこれ らCephem剤 は,ほ とん どが

注射用製剤である。注射剤 は入院治療 を要す ることが多

く,こ れらに匹敵 した経 口剤が求め られ ていた。 こ うし

た要望を反映 して 近年幾つ か の broad spectrum 経 口

Cephem剤 が 開 発 され て い る。 ま た,Penicillin系 抗 生

剤 で もAmpicillin(ABPC)を 基 と して吸 収 を良 く した

prodrugが 幾 つか 開 発 され て い る。CXMは グ ラム陰 性

菌のか な りの部分,グ ラ ム陽 性菌 の 大 半,嫌 気 性 菌 の大

部分 を カバ ーす るCephem剤 で あ るが,こ れ をester

化す ろこ とに よ り腸 管吸 収 を可 能 に した 。axetilの 形 で

経 口投与 の約50%が 吸 収 され るが,腸 管 か ら吸 収 され

ると同時 にesteraseに よ りCXMに 分 離 され,残 りの

側鎖 は酢酸 とアセ トア ル デ ヒ ドに分 解 され,生 体 に 無 害

な もの と して処 理 され る。

CXMは す で に 日本化 学 療 法 学 会 新 薬 シ ソ ポ ジ ウ ムで

評価 され てお り,臨 床 使 用 さ れ て い る。 た だ し,CXM

は,血 中濃 度 も1.5960分 点滴 で約64 μg/mlの ピ ー ク

値を示す の に対 し,CXM-AXと して投 与 され た場 合 の

血 中 ピー ク値 は,食 後250mg投 与 で 約3μg/ml,500mg

投与 で約5.2μg/mlを 示 す 程 度 で,常 用 量 投 与 にお け る

血 中濃度 でか な りの差 が あ る。 そ こ で 今 回各 分 野 に お い

て薬 効評 価が な され た わ け で あ るが,我 々 もRTIに お

いて本剤 の評 価 を行 った 。

我 々が 行 った 検討 で のCXM-AXの 投 与 量 は,CXM

として250m91日3回 な い し4回 投 与 で あ るが,種 々

の基礎疾 患 を有 す る慢 性 気 道 感 染 症 を 中 心 と し たRTI

が対象 であ った に もか か わ らず,除 菌 率83.3%,臨 床 効

果94.4%と い う良 い成 績 を 得 た こ とは,本 剤 の薬 効 を

高 く評価で きろ。新 薬 シンポジ ウムにおけ る内科領域 で

の成績で も S. aureus, S. pncumoniae, S. pyogenes は.

100%除 菌 され, H. influenzae 67. 5%, E. coli 82. 5% と

良 い成績 であ った。ただ し,CXMの 抗菌力 を反映 して

K. pneumoniae は52.9%, P. aeruginosa は0%と,こ

れ らの菌種 に対 しては成績 は悪 い。臨床成績 では,上 気

道 炎,急 性気管支炎,肺 炎 とい った急性呼吸器感染症に

おいてCXM-AX250mg1日3回 投与 で83.6%の 有

効 率を示 し,慢 性呼吸器感染症で も71.3%と 高 い有効

率を得ている。

Citrobacter, Enterobactcr, Protcus s p., Scrratia など

の一部 お よび Pseudomonas 以外の感染症であれば本剤

の有 効性 は高 い と思われ る。

副 作用 の検討 は2416例 において行 われ た。消化器症

状が63例(2.6%)と 最 も多か ったが,あ ま り重 篤なも

のはな く,ア レルギ-症 状 は10例(0.4%)と わずか で

あった。 その他 口腔 内異 常 感 とか,め まいな ど12例

(0.5%)が 軽症 の副作用 として報告 された ものの,全 体

と して安全性 も高 く評価 された。我 々の18例 において

は副作用発現は認め られ なか った〇

臨床検査値異常の出現はGOT, GPTの 上昇が主 で36

例を数 えるが,他 に好酸球増多が20例 認め られている

ものの他剤に比べむ しろその出現頻度は少ない と思われ

る。総計2416例 中投薬 を中止 された ものは33例 であ

った。

その他に泌 尿器系 で250mg3回 投与の臨 床 効 果 は

84.9%,外 科系82.4%と 各分野 での成績 も良 く,本 剤

の適用 は幅広 い ものと考えて よい。

以上 か らCXNI-AXは 薬 効 ・安全性 ・有用性 ・忍容

性 においてCFIX、T-2588に 続 いて高 く評価 され る経

口Cephem剤 と言 え よう。
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CLINICAL EXAMINATION OF CEFUROXIME AXETIL (CXM-AX)

IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS

IZUMI HAYASHI

Department of Respiratory Disease, Iwaki Kyoritsu General Hospital

Clinical evaluation of Cefuroxime axetil (CXM-AX) was performed in 18 patient s with RTI. They
consisted of nine males and nine females aged from 17 to 71 years old, 16 of whom suffered from
acute exacerbation of chronic RTI, one D. P. B. and one pneumonia.

CXM-AX was given orally to 14 patients in daily dose of 750 mg in three divided portions and to-
four patients in daily dose of 1, 000 mg in four divided portions. The durations of administration
were seven days in 15 patients, 14 days in two patients and four days in one.

A total of six strains, comprising H. in fluenzae three strains, S. aureus two strains and S. pneumoniae
one strain, were identified from the sputum before administration. Five strains were eradicated but
one strain of H. influenzae was not eradicated after seven days' administration. (eradication ratio=
83. 3%)

The clinical efficacy rate was 94. 4% (17/18); Excellent in two cases, Good in 15 cases and Fair in one
case.

There were no side effects and abnormal findings in laboratory test values in any of the patients.

From the above results, it is concluded that CXM-AX is an effective, safe and useful new cephem


