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Cefotiamhexeti1の 臨床 的 検 討
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弘前大学医学部第三内科

Cefotiam hexetil(CTM-HE)を 肺 炎1例,急 性 気管 支炎4例,気 管支拡 張症1例,慢

性気 管支 炎 の急性増 悪2例 の計8例 に投 与 した。投与 方法 は1日600mg分3,毎 食 後服 用

とし,投 与 期間 は5～18日 間 であ った。臨床効 果 は著効1例,有 効6例,や や有 効1例 で,

有効 率 は87。5%で あ った。副 作用 お よび臨床検 査値 異 常 は認 め られ なか った。
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Cefotiam hexetil(CTM-HE,SCE-2174)は,武 田薬

品 工業 で開 発 され た経 口用 セ フ ァ ロス ポ リン系抗 生 物 質

で既 に市販 され て い る注射 用 セ フ ァロ スポ リ ン系 抗 生 物

質cefotiamの プロ ドラ ッグ であ る。Cefotiam hexetilは

cefotiamの4位carboxyl基 を1-(cyclohexyloxy-

carbonyloxy)ethyl基 で エ ス テ ル 化 す る こ とに よ り消

化管 吸収 性 を高 めた もので,経 口投 与 に よ り消 化 管 よ り

吸 収 され 腸 管粘 膜 の エ ス テ ラー ゼ に よ りエ ス テル 部 分 が

加 水 分解 され てcefotiamと な り,抗 菌 作 用 を現 す と され

てい る1)。Cefotiamは グ ラム 陽性 菌 お よび グ 乏ム陰 性 菌

に抗 菌力 を有 し,現 在 市 販 中 の他 の 経 口 用 セ フ ェム剤 が

弱 い抗 菌 力 しか 示 さな いCitrobacter属,Proteus属,

Enterobacter属,Providencia属,Morganella 属,

HaemoPhilzrs infiuellzaeに も強 い抗 菌 力 を示 す とされ て

い る2)。

Cefotiam hexeti1は 食 事 後 に 投 与 す る と約60%が

cefotiamと して吸 収 され,cefotiam hexetilの200mg

あ る い は400mg(cefotiamの 力 価 と して表 示 。 以 下 同

し)投 与 で 血 中cefotiam濃 度 の ピー ク値 は そ れ ぞ れ

2.32μg/mlと4.31μg/m1に 達 す る と さ れ て い る2)。

Cefotiam hexetilの 経 口投 与 でcefotiamの 血 中 濃度 が

抗 菌 力 を現 す の に充 分 な レベ ルに 上昇 す る こ とか ら臨 床

効 果が 期待 され る。 そ こで著 者 らは本 剤 の 臨 床効 果 お よ

び安 全性 の検 討 を行 った。

対象 および方 法

対 象 は昭和61年9月 よ り昭和61年12月 に受診

した外来 お よび入 院 の呼吸器 感染 症患 者8例(外 来

5例,入 院3例)で,年 齢 は24～73歳 で,20歳 代1

例,30歳 代1例,50歳 代4例,60歳 代1例,70歳

代1例 と50歳 代が 最 も多 か った。性別 は男性4例,

女性4例 で あった。

疾 患内訳 は肺 炎1例,急 性 気管 支炎4例,気 管支

拡 張症 の感 染1例,慢 性 気管 支炎 の急性増悪2例 で

あ った。基 礎疾 患 としては糖尿 病,高 血圧 お よび慢

性 腎 盂 腎 炎,気 管 支 拡張 症 が各1例 にみ られ た。

Cefotiam hexeti1の1日 投与 量 は600mgで,1日

3回 毎食 後服 用 させ た。投 与期 間 は5～18日 間で,

7日 以下 が4例,8～14日 が3例,18日 が1例 で

あっ た。 臨床 効果 判定 は一 般症状(発 熱,咳,喀 疾

量 ・性 状,チ ア ノー ゼ,呼 吸困難 な ど),他 覚所見(ラ

音 な ど),白 血球 数 お よびCRPの 改善,レ 線 所見改

善 な どか ら著効,有 効,や や有効,無 効 に分類 した。

臨 床 成 績

各症 例 の概 要 をTablelに 示 した。臨 床効果 は肺

炎1例 が有 効,急 性 気管 支炎4例 で は著 効1例,有

効3例,気 管支拡 張症1例 では有効,慢 性気管支炎
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の急 性増 悪2例 で は有効1例,や や有 効1例 であ り,

有効 以上 の有効 率 は87.5%で あ った。起 炎菌 と推定

された もの は,肺 炎 例 で 、Klebsiella pneumoniaeが

1株,気 管支拡 張症 例 でStreptococczcs pneumoniae

1株 で あ った。K.pneumoniaeは 本剤 投与 によ り減

少 し た も の の 投 与 後 に も 残 存 し た が,S,

Pneumoniaeは 消 失 した。

本 剤投 与時 の副作 用 は認 め られ なか った。

本 剤投 与前後 の臨 床検査 値 をTable2に 示 した。

本 剤投与 に よ り検査値 の異 常 を示 した例 は認 め られ

なか った。

考 察

Cefotiam hexetilは 既 に市販 され てい る第二 世代

のセ フ ァロ スポ リン系抗 生物 質cefotiamの プ ロ ド

ラ ッグ で,Cefotiamの4位carboxyl基 を1-

(cyclohexyloxycarbonyloxy) ethyl基 で エ ス テ ル

化 す る ことに よ り消化管 吸収性 を高 め た もの で,経

口投与 に よ り消化 管 よ り吸収 され,腸 管粘 膜 のエ ス

テ ラーゼ に よ り脱 エ ス テル 化 されcefotiamと して

血 中 に入 る とされ てい る。本 剤の 吸収 にお よぼす食

事 の影響 を検 討 した結果 は,血 中濃 度 の ピー ク値 は

空 腹 時の 方 が食後 よ り高 いが,AUCは 同 じで あ り

吸 収 率 は 差 が な い。Cefotiam hexetil 200mg

(cefotiam換 算力 価,以 下 同 じ)お よび400mgを 食

後 投与 す る とそれ ぞれ の血 中濃 度 ピー クは1.34時

間 後 に2.32μg/mlお よび1.38時 間 後 に4.31μg/

mlで あ った とされ てい る2)。

Cefotiam hexetilの 抗菌 力 はcefotiamそ の もの

の 抗 菌 力で あ り,cefotiamの 抗 菌 スペ ク トル は 広

く,グ ラム陽性 お よ び陰性 の 多 くの菌種 に抗 菌作 用

を有 し,こ れ まで経 口用 セ フ ァロス ポ リン剤 で効 果

の 期 待 で き な か ったCitrobacter属, Protezcs属,

Enterobacter属,Providencta属,Morganella属,H.

influenzaeに も強 い抗菌 力 を有 す る とい われ て い る

の でcefotiam hexetilの 臨 床効 果 も期待 しう る もの

であ る。

本 剤 の全国 的研究 で は内科領 域感 染症 に対 す る有

効率 は咽 喉頭 炎84.6%,扁 桃 炎86.7%,急 性 気管 支

炎82.5%,肺 炎83.1%,慢 性 気道感 染症69。9%,尿

路 感 染症86.1%で 全体 で は76.9%の 高 い有 効 率 を

示 してい る3)。著 者 らの 呼吸 器感 染 症 へ の使用 では

有 効率 が87.5%と,全 国成績 とほぼ同 じ く高 い有 効

率 を示 した。
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副作用 は,全 国的研 究 で は観 察例 数1734例 での発

現例数 は61例,発 現 率 は3.5%で あ った。症状 別 で

は消化器 症状 が最 も多 く2.7%で あ り,そ の主 な も

のは下痢.軟 便0.9%,胃 痛 ・腹 痛0.4%,嘔 気0.3%,

嘔吐0.3%,胃 部不快 感0.2%,口 内炎0.2%,胸 や

け,食 欲 不振,便 秘が 各0,1%で あ った。ア レルギ ー

症状 として は,皮 疹 が0.5%に 認 め られ た。臨床検 査

値異常 の 出 現 率 の 多 い もの は好 酸 球 増 多1,4%,

GOT・GPT上 昇1.8%,GPT上 昇1.0%,GOT上

昇0.4%で あ り,他 剤 に 比 べ て特 に 多 い もの は な

かった3,4,5)。著者 らが検 討 した症 例 で は副作用.臨 床

検査値異 常 と もに認 め られな か った。

以上cefotiam hexetilは 経 口用 セ フ ァロスポ リン

系抗生物 質 として臨 床効果 が す ぐれ,副 作 用 ・臨床

検査値 異常 も少な く,す ぐれ た経 口用抗 生剤 と考 え

られた。

文 献

1) NISHIMURA T, YOSHIMURA Y, MIYAKE A, YAMAOKA 

M, TAKANOHASHI K, HAMAGUCHI N, HIRAI S, 

YASHIKI T, NUMATA M: Orally active 1-(cyclo-

hexyloxycarbonyloxy) alkyl ester prodrugs of 

Cefotiam. J. Antibiotics. 40 : 81•`90, 1987

2) 横田 健, 斎藤 篤: SCE-2174の 抗菌 作用及 び体

内動態について。第35回 日本化学療法 学会総会抄

録, 演題230, 盛 岡, 1987

3) 斎藤 厚, 島田 馨: SCE-2174の 内科領域 にお け

る評価。第35回 日本化学療法学会総会講演抄録, 演

題231, 盛 岡, 1987

4) 熊澤浄一, 守殿貞夫: SCE-2174の 泌尿器科領域 に

おける評価。第35回 日本化学療法学 会総会講演抄

録, 演題232, 盛岡, 1987

5) 酒井克治, 馬場駿吉: SCE-2174の 外科領域 におけ

る評価。第35回 日本化学療法学会総会講演抄録, 演

題233, 盛岡, 1987

CLINICAL STUDY ON CEFOTIAM HEXETIL 

TAKESHI OSONOI, YASUTOSHI KONNO, ITARU ENDO, 

MIYOKO SAITO, KOHICHI KIKUTA, SHIGEKI HAYASHI 

Department of Internal Medicine, Mito Kyodo Hospital, 3-2-7 Miya-machi, Mito 310,Japan 

KAZUO TAKEBE 

Third Department of Internal Medicine, School of Medicine, Hirosaki University, Hirosaki

A total of 8 patients, consisting of 1 with pneumonia, 4 with acute bronchitis , 1 with bronchiectasis, 
and 2 with acute exacerbation of chronic bronchitis, were given 600 mg daily of oral cefotiam hexetil 
(CTM-HE) in 3 divided doses post prandium for 5-18 days. The response to the medication was 
excellent in 1, good in 6 and fair in 1, with an efficacy rate of 87.5%. 

No adverse reactions or any abnormal changes in laboratory tests were observed .


