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呼 吸 器 感 染 症 に お け るCefuroxime axetil(CXM-AX)の 臨 床 的 検 討

小田切繁樹 ・松 村 正 典 ・鈴 木 周 雄 ・室 橋 光 宇

渡部紳一郎 ・鈴 木 尚 子 ・吉 池 保 博 ・木 内 充 世

神奈川県立長浜病院呼吸器科

新 しく開発 され た経 口用 セ ファロスポ リン系抗生物 質Cefuroxime axetil(CXM-AX, SN407)

を呼吸器感染症12例 お よび伝染性単核球症1例 に使用 した。投与量 は1日750な い し1,500mg

を毎食後,3回 に分割 し,6～21日 間投与 した。疾患 の内訳は気管支拡 張症8例,中 葉症候群 ・慢

性気管支炎 ・感染を伴った気管支喘息 ・急性上気道炎 ・伝染性単核球症各1例 であった。

臨床効果は著 効1例,有 効8例,や や有効2例,不 明2例 て著効率9.1%,有 効 率81.8%で あ

った。

副作用 は 自他覚的 なものは全 くみ られ なかったが,臨 床検査値では1例 に好酸球増多が認め られ

た。本症例は合併す る気管支喘息のためにこれ までにも数回,抗 生剤投与 と無関係 に好酸球増多を

認 めてお り,臨 床的には本剤投与に因るもの とは考え難い。

Cefuroxime axetil(CXM-AX, SN407)は 英 国 グ

ラ ク ソ社 で開 発 され た縫 口用 セ フ ァ ロ スポ リン系抗 生物

質 て,第 二 世 代 の 注射 剤 で あ るCefuroxime (CXM)の

2位 カル ボ キ シ ル 基 を1-ア セ トキ シエ チ ル エ ス テ ル 体

と したCXMの プ ロ ドラ ッ グ で あ る(Fig.1)。 本 剤 は

そ れ 自体 に ほ とん ど抗菌 作用 は 無 く,腸 管 内 の エ ス テ ラ

-ゼ に よ り脱 エ ス テ ル 化 さ れ 体 内 て はCefuroxime

(CXM)と し て作 用 す る。CXMは β-ラ クタ マ ー 七に

安 定 て あ るた め,従 来 の経 口用 セ フ ァ ロス ポ リ ン剤 よ り

抗 菌 ス ヘ ク トラ ム が 広 く,グ ラ ム 陽 性 球 菌 の ほ か に

E. coli やKlebsiellaの セ フ ァ ロ ス ポ リン 耐 性 株 や

Enterobacter, Citrobacter, Proteusに も抗 菌 作 用 を

示 し,特 にH. influenzaeに 対 して は 従 来 の経 口用 セ ブ

マ ロス ポ リン剤 に 比 して強 い抗 菌 力 を 有 す る と い わ れ

ろ1～3)。

今 回,我 々は呼 吸器 感 染 症 に 対 し本 剤 の投 与 を 行 い,

その 有 効 性 な らび に安 全 性 を 検 討 した の で 以 下 に報 告す

ろ。

I. 対 象 お よ び投 与 方法

対 象症 例 は昭 和59年10月 よ り昭 和60年2月 ま て

Fig. 1 Chemical structure of CXM-AX

に当科を受診 した外来患者12名 および入院患者1名,

計13名(年 齢22～80歳,男 性6名,女 性7名)の 呼

吸器感染症患者 で,疾 患の内訳は気管支拡張症8例,中

葉症候群 ・慢性気管支炎 ・感染を伴 った気管支喘息 ・急

性上気道炎 ・伝染 性 単 核 球 症 各1例 であった(Table

1)。

投与方法は本剤1回250な い し500mg(250mg投 与

6例,500m9投 与6例,250mg投 与よ り中途で500

mgに 増量 した もの1例)を1日3回 毎食後服用 した。

投与 日数は6～21日 であ るが6～14日 が12例 と大部

分 を占め,250→500mgと 用量 を途中から倍増 した1例

が21日 であ った。

臨床効果判定基準は 体 温,白 血球数 ・白血球像,赤

沈,CRP,胸 部X線 像,咳 嗽,喀 痰の量 ・性状,分 離菌

の消 長,呼 吸困難の有無などを参考 として著効,有 効

やや有効,無 効,不 明の5段 階 に判定 し,細 菌学的効果

につ いては,分 離菌 の消長 に より消失,減 少または部分

消失,菌 交代 不変,不 明 とした。

臨 床検査値への影響 につ いては,本 剤投与前 ・中 ・後

にお いて,可 能な限 り末梢血,血 液生化学的検査,尿 検

査 などを実施 して検討 した。

II. 臨 床 成 績

各症例 ごとの臨床成績 の一 覧表 をTable1,疾 患別臨

床効果 をTable2,原 因菌別細菌学的効果をTable3に

示 した。

1.臨 床効果

投与症例全体 の臨床効果は著二効1例,有 効8例,や や

有効2例,不 明2例 で著効率9.1%,有 効率81.8%て
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Table 2 Clinical effect of CXM-AX classified by diagnosis

Table 3 Bacteriological response to CXM-AX on causative organism

あった。 これを疾患別 にみ る と,気 管支拡張症8例 では

有効5,や や有 効2,不 明1,慢 性気 管 支 炎1例 は著

効,中 葉症候群 ・感染 を伴 った気管支喘息 ・急性上気道

炎 の各1例 はいずれ も有効 であった。伝 染性単核球症例

は不明熱 と して入院 した症例 で,そ の後の精 査に より発

熱 の病因は伝染性単核球症 と確診 したため,こ の臨床効

果は不明 と した。

2.原 因菌 の消長

原因菌 は 口腔 を経 て喀出 された喀痰を用 いて検索 した

が5例 に判 明 し,内 訳はS. Pneumniae 1株,H. influ-

emae 3株,K. Pneumoniae 1株 であった。治療後 の効

果 判定では,S. Pneumoniae 1株 は 消 失 し,H. influ-

enzaeは3株 中2株 が消失,1株 は減少 した。K. Pneu-

moniae検 出例は気管支拡張症の臨床効果不 明 とした例

であるが,本 剤投与にて病態 改善(後 日の来院時 に確認

した)し たため服薬終了時には来院せず,そ の2週 余後

に喀血 出現 にて来院 したため細菌学的効果は 不 明 と し

た。全体 では消失3株(消 失率75.0%),減 少1株,不

明1株 で あ った。

3.副 作 用 ・臨床 検 査 値 異 常

副 作 用 は 全 くみ られ なか った が,臨 床 検 査 値では1

例 に 好 酸 球 増 多(投 与 直 前:WBC21,300,Neutro.

89.0%,E0.0%→ 投 与 終 了後:WBC6,800,Neutro.

45.0%,E0.16.0%)を 認 め た 。本 例 は慢 性 気管支 炎+気

管 支 喘 息 で,本 剤 は慢 性 気 管 支 炎 の急 性 増悪 に対 して使

用 した わ け で あ るが,合 併 す る気 管支 喘 息 のた めに これ

まで に も化療 剤 投 与 と無 関 係 に これ 以上 の 好酸球 増多を

認 め て お り(投 与 終 了後E0.16.0%の 時,喘 鳴(+)),

臨 床 的 に は こ の好 酸 球 増 多 はdrug-inducedと は考え難

く,む しろ 気管 支 喘息(+感 染 治 癒)に 因 る可能 性が大

であ る と考 え て い る。 そ の他 の 検 査項 目では特 に異常値

は 認 め られ な か った(Table4)。

III. 症 例 呈 示

Case3: Y. W. 39歳 女 性,Bronchiectasis

昭 和39年 頃 よ り症 状 発 現。 昭 和53年 の健診 後の精

査 に て気 管 支 拡 張症 と診断 さ る。 その 後,左 葉切除術を
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Fig. 2 Case 3, Y. W., 39 yo., Female, Bronchiectasis

Fig. 3 Case 10, K. U., 70 yo., Male, Chronic bronchitis
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受けたが,そ の後 も感染病態が反復す。約1週 間来,高

熱,膿 性淡増強 し近医 でCephalexinの 投与を うけ るも

あま り改善しないため来院す。 来院時,咳 噺(+),膿

性疾(構),WBC14,400。 これ までの経過,理 学所見

胸部 レ線所見等か ら気管支拡張症の急性増悪 と診断 し,

1回500mg,1日3回 の本剤投与 を行った◎ その後の

経過はFig2に 示 す とお りで喀淡 の減少 ・胸 部 レ線写

真の改善 ・検査成績の正常化等を認めた。細菌学的に も

本剤投与直前に検出 したH.inflmnzaえ の消失を確認 し

た。副作用はな く,臨 床検査値に も異 常 は 認 め な か っ

た。

Case 10:K.U.70歳,男 性,Chronic bronchitis

約10年 来,漫 性気管支炎にて某医で治療 を うけてい

たが,約1年 半前に当院に来院 し,以 後当院 で入 ・退院

をくり返 しながら外来にて経過観察 していた。 今回は,

4日 前より微熱,咳 蹴,胸 痛出現 し来院 した。 来院時,

体温37℃,咳 蹴(+),膿 性疾(+),胸 部は理学的 に

左下部で湿性 ラ音(廾),WBC 21,300,レ 線 的 に は 左

下肺野で区域性浸潤影を認む。慢性 気管支炎の感 染性増

悪病態 と診断 し,1回500mg,1日3回 の本剤投与 を

行った。 経過はFig3に 示す とお り,投 与4日 目まで

に下熱がえられ,咳 噺 も消失 し,肺 浸潤影 も漸次吸収 ・

消失 した。臨床検査値 では白血球増多 ・好中球増多の消

失,CRPの 陰性化を認 め た。 本例の原因菌は不明であ

った。副作用は無かったが,臨 床検査値で好酸球増多が

認められた。本患者は気管 支喘息を合併す るため,こ れ

までにも化療剤投与とは 無関係に好酸球増 多を しば しば

認めてお り,本 剤に因 るもの とは考 え難い。

IV.考 按

呼吸器感染症 に於ては,急 性気道 感染(か ぜ症 候群 と

急性気管支炎)の 多 くは ウイルス性であ り,急 性 肺実質

感染は細菌性が多いが,病 態か ら して通 常要 入 院 とな

る。 これに対 して,慢 性 気 道 感 染(慢 性 気 管 支 炎,

DPB,気 管支拡張症)は 気道の解剖学的変化を基礎 と し

て続発性に細菌感染が反復す る。 この場合の細菌は,イ

ンフルエ ンザ菌 を中心 とす る グラム陰性桿菌 で,陳 旧化

に伴い緑膿菌の関与が増加す る。球菌 では肺炎球菌が多

い。本感染 も重症 例では入院下 での化学療法が望 まれ る

が,適 切 な化学療 法剤が選択 され るな らぽ,こ れ とて も

外来下でも治療 は可能 であ り,い わんや長い臨床経過中

にしば しばみ られ る細菌感染を伴 う慢性増悪病態では,

化学療法は通常外来下 で行われ る。そ こで,既 述の本剤

の経 口投与後の抗菌力 を考慮す るな らば,緑 膿菌関与の

ない漫性気道感染症 伊llは,本剤投与の好適の対象疾患 と

いえよう。

我 々ぱ既述 の如 く本治験で呼吸器感 染 症 患 者12名

(伝染性単核球症1例 は除 く)に 本剤 を投与 したわ け で

あるが,こ の うち,慢 性気道 感染例は10名(病 態 より

中葉症候群1例 も含めて)と 大部分(10112=83.3%)を

占め ていたが,こ れは本剤の治験 対象症 例の選択 が適 切

であった ことを裏 付け るものてあろ う。

この10症 例の臨床効果は著効1,有 効6,や や有効

2,不 明1で 著効率11.1%,有 効率77.8%て あった

が,(i)患 者背景 では,(イ)年齢は50歳 後 半以上が5名

と半数 を占め た,(ロ)本感染の基盤 とな る気道 の器質的変

化が高度なものは7名(7割)を 占め た,(ii)感 染 の重

症度 は中等症7名,軽 症3名 であ った,(iii)も とより本

感染 は気道 の器質的変化 を基礎に 感染が 続発性 に 反 復

し,こ の修 復に よる線維化の進展のため,全 身投与 では

薬剤 の有効濃 度が得 られ難 いためにRTIの 難 治群 の一

画を占める.等 を考慮す るな らば,こ の有効率は極 めて

良好 といえ よう。本10症 例の分離原因菌 は5株 で,そ

の内訳 はH.infllenzae 3株,S.pneumonise・K.Pneu-

moniae各1株 で,こ れ らの何れに も本剤 が強 い抗菌 力

を有す ることより,そ の細菌学的効果は極めて良好であ

ったが,当 然のこ となが ら,こ れが上述の良好な臨床 効

果の基礎 とな っていた と考えられ る。

慢性気道 感染以外 のRTIは,感 染を伴 った気管支 喘

息,急 性上気道 炎各1例 であ り,前 者は原因菌は不 明な

れ ど,WBC9,100,N81.5%,PM疾(+)よ り,細 菌 感

染の関与があ った と考 え られ るが,後 者は,白 血 球 増

多 ・好中球増多はな く,喀 痰 もMで あることよ り,ウ イ

ルス性 の可能性が強 く示唆され,従 って 臨 床 効 果r有

効」は本剤の効果 とい うよりは自然治癒 の可能性が大 き

い と考 えるべ きてあろ う。

副作用は既述 の如 く,こ れを認めた症 例は皆無 で,臨

床検査 値の異常は,そ の項でのべた如 く,1例 に好酸球

増 多を認め たが,臨 床的 にはdrug-inducedと は考 え難

い。

以上 より,本 剤 は呼吸器感染症の外来診療 に於て使い

やすい優れた一薬剤 といえ よ う。
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CLINICAL EVALUATION OF CEFUROXIME AXETIL

(CXM-AX)IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS

SHIGEKI ODAGIRI,MASANORI MATSUMURA,KANEO SUZUKI,

KOU MUROHASHI,SHINICHIRO WATANABE,HISAKO SUZUKI,

YASUHIRO YOSHIIKE and MITSUYO KIUCHI

Department of Respiratory Diseases,Kanagawa Prefectural Nagahama Hospital

Cefuroxime axetil(CXM-AX,SN 407),a newly developed oral cephalosporin antibiotic,was used
in 12 patients with respiratory tract infections and one patient with infectious mononucleosis.The
daily dose of 750-1500 mg was given in 3 divided doses after meals for 6-12 days.The diagnosis con-
sisted of bronchiectasis in 8 cases and middle lobe syndrome,chronic bronchitis, bronchial asthma
with infection,acute upper respiratory infections and infectious mononucleosis in 1 case each.

Clinical effects were excellent in 1(9.1%),good in 8,fair in 2 and unknown in 2. The efficacy
rate was 81.8%.

No clinical side effect was observed.In laboratory data,increase in eosinophil was noted in 1 patient.
But it is not considered that this is attributable to the drug,because in this patient complicated with
bronchial asthma,increase in eosinophil had been noted several times, irrespective of administration
of antibiotics.


