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Cefotiam hexetilの 呼 吸器感 染 症 に対 す る臨床 的検 討

二木芳人 ・中川義久 ・梅木茂宜

渡辺正俊 ・川根博司 ・副島林造

川崎医科大学呼吸器内科*

注射用 セ フ ェム剤Cefotiamの エ ステル型経 口剤 で あ るcefotiam hexetil (CTM-HE)

につ き,慢 性気 道感 染症11例 を対 象 に臨床 的有効 性 お よび安 全性 につい て検討 を行 い以下

の成績 を得 た 。

1) 慢性 気 管支炎 の感 染増悪2例,下 気道感 染 を伴 う喘息3例,肺 気腫 の感染 増悪1例

お よび感染 を伴 う気 管支拡 張症5例 に対 す るCTM-HE1日300～600mg,7～15日 間使 用

の有効 率 は有効8例,や や有効2例,無 効1例 の72.7%で あ り,1日300mg投 与例 では喀

痰 中 のHaemophilus influenzaeを 除菌 し得 なか った。

2) 臨床 的副作 用 あ るいは臨床 検査 値 の異常 変動 は全例 に認 め られ なか った。

以上 の結果,CTM-HEは 慢 性気 道感 染症 に1日600mg以 上 の投 与量 で有 用性 が期待

され,か つ安 全性 も高 い薬 剤 であ る と考 え られた。
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Cefotiam hexetil (CTM-HE, SCE-2174)は 注 射用 セ

フ ェム剤cef0tiam (CTM)の エ ス テル型 経 口剤 で あ り,

CTMの4位 の カ ル ボキ シ ル基 を エ ス テル化 す る事 に よ

って消 化管 吸 収性 が 高 め られ たprodrugで ある1)(Fig ,

1)。

Fig. 1 Chemical structure of cefotiam hexetil

CTMは グラム陽性,陰 性 の幅広い菌種に対 し強い抗

菌力 を示 し,そ の有用性,安 全性についてはすでに高い

評価が得 られ ているが2β),CTM-HEは200mgの 食後

内服でCTMの 最高血中濃度2.32μg/mlが 得 られ3),そ

の優れた抗菌力,抗 菌スペク トル と合わせて考 えれば経

口剤 としては十分な有用性が期待 し得 る。

今回我々はこのCTM-HEに ついて,呼 吸器感染症例

11例 を対象にその臨床的有効性な らびに安全性 につい

て検討 したので以下 にその成績 を報告する。

対 象 な らび に研 究方法

対象 は1986年8月 か ら1987年3月 の間 に,当 川

崎 医科 大学 呼吸器 内科 の外 来 を受診 した呼吸器感染

症例11例 で,疾 患 の 内訳 は慢 性 気管支 炎の感染増悪

2例,下 気道 感染 を伴 う喘息3例,肺 気腫 の感染増悪

1例 お よび感染 を伴 う気 管 支拡 張症5例 の いずれも

中等症 以下 の慢性 気道感 染症 例 であ った。

CTM-HEの 投与法 は1回100～200mgの1日3

回毎 食後 投与 と し,投与 期間 は7日 か ら15日 間であ

った。

効 果判 定 は咳嗽,喀 痰,胸 部 ラ音 な どの臨床症状,

胸部X線 所見,赤 沈 値,CRP値,白 血球数 の正常化

な い し改 善の程 度 な らび に喀痰 中の起 炎菌 の消失の

有無 に よ り,著 効(Exellent),有 効(Good),や や

有 効(Fair)お よ び無 効(Poor)の4段 階 とした。

さ らに本剤 投与 中の 自他覚 症状,投 与 前後 の臨床検

査 成績 を検討 し,安 全性 を評価 した。
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成 績

Table 1に 本 剤使 用 症例 とその 臨床 成績 を示 した。

症 例1,2の 慢性 気管 支炎 の2症 例 では,1日600

mg投 与 の症 例1で は咳 嗽,喀 痰 な どの臨床 症状 の

改善 が得 られ有 効 と考 え られ たが,1日300mg投 与

の症 例2で は7日 間の投 与 で症 状 の改善 も明 らかで

な く,ま た喀 痰 中のHaemophilus influenzaeは 治療

後 も2×108コ/mlが 存続 し無 効 と評 価 した。

症 例3～6の 下 気 道感 染 を伴 う気 管支 喘 息例3例

お よ び肺 気 腫 の 感 染 増 悪 の1例 は,い ず れ も1日

300～600mg,7～10日 の本 剤 の治療 で 自他 覚症 状 の

明 らか な改善 を得,有 効 で あっ た。 症例3の 起 炎菌

で あ るH.influenzaeは 投 与後 消失 した。

症 例7～11の 気 管支拡 張症 の感染例 で は,い ずれ

も1日600mg,7～15日 間 の投 与 と した が有 効3

例,や や有 効2例 の60%の 有効 率 であ った。症 例8

の18歳 男 子 は,H. influenzaeに よる感染 増悪 を く

り返 す症例 で,本 剤 投与前 にofloxacinに よる治療

を行 った が 同 剤 投 与 中 に再 燃 を 来 た しCTM-HE

に変 更 した もの であ る。7日 間 の治療 で症状 は改 善

し有効 と考 え られ たが,本 剤 中止 翌 々 日には熱発 し,

また白血球 数の改 善 な ど も得 られて お らず,や や有

効 と した。

症例10も 永年 の経過 を有 し,慢 性呼 吸不 全状態 に

あ る気 管支拡 張症例 で あ るが,β-lactamase産 生 の

Haemophilus parainfluenzaeの み を喀 痰 中に認 め,

従 来 β-lactamase阻 害剤 配合 ペニ シ リン剤 やT-

2588, CS-807の 新 しい経 ロセ フ ェム剤 で有 用 性 が

認 め られて いた。 今回 は喀痰 中 には同 菌 を証 明 し得

なか ったが,本 剤 を1日600mg,14日 間使用 した結

果,症 状 の改 善傾 向 は得 られ たが十 分 でな く,や や

有効 と評価 した。

その他 の3症 例 はいずれ も有効 であ り,症 例7の

Hinfluenzaeは 本 剤投 与後 除菌 され たが,症 例9の

Klebsielh sp.は 存続 し,ま た一時 、seudomonas

aeruginosaの 出現 をみ た。

以上11例 の慢 性気 道感 染 症 に対 す るCTM-HE

の有 効 率 は有 効8例,や や有 効2例,無 効1例 の

72.7%で あ った。

自他覚 的副作 用 は全例 に み られ ず,ま たTable 2

に示す如 く,検 査 し得 た範囲 で本剤 投与 によ る と思

わ れ る異 常変 動 を呈 した ものは なか った。

考 案

注射用CTMは 呼吸 器感 染症 に対 す る第一次選択

剤 として広 く使用 され て お り,特 に肺 炎 を中心 とす

る急性感 染症 で の有用 性 は高 く評 価 し得 る ものであ

る2)。CTMの 抗 菌 力 を既 存 の 経 ロ セ フ ェム剤

cefaclor(CCL)と 比 較 す る と,Staphylococcus

aureus, Streptococcus pneumoniae, Hinfluenzae,

Klebsiella pneumoniaeのPaemginosaを 除 く呼吸

器 感染 症 の主要病 原体 に対 し,い ずれ もCCLに1～

3段 階優 る抗 菌 力が示 され て い る3)。他 方,CTM-HE

の経 口投与 後のCTM血 中濃度 をみ てみ る と,健 康

成人 の食 後100mg単 回投与 で は最高血 中濃度1.28

μg/ml,200mgで は2。32μg/mlとCCLの 常用投

与 量250～500mg投 与後 の それ に比 しやや低値で

あ り,血 中半 減期 もCCLの1時 間程度 に比 し0、6

時間 と短 い3)。

したが って,こ の各 々 の関連 か らCTM-HEの 呼

吸器感 染症 に対 す る適正 投与量 を考 察す る必要があ

る と考 え られ る。内科領 域 の全 国集計成績4)で は,1

日200～300mg投 与群 と400～1200mg投 与群 での

呼 吸器感 染症 に対 す る有効 率 では有意 の差 はみ られ

てお らず,慢 性気 道感 染症 例 に も1日200～300mg

で75%の 比較 的良 好 な成績 が示 され ているが,今 回

の我 々 の成績 で は,1例 のみ であ るが1日300mgで

H.influenzaeの 除 菌が得 られな か った症例 もみら

れ,ま た,全 国集計 成績4)で のH.influenzaeの 除

菌率 も62.5%とnew guinolonesに 比 して もやや低

値 で あ る事 も勘 案 すれ ば,や は り慢性 気道感染症例

で は600mg以 上の1日 量 が好 ま しい と考 えられる。

他方,本 剤 の安 全性 につい ては,我 々の検討症例

で は自他覚 的副作 用 あ るいは臨床 検査値 の異常 とも

に全 例 に み られ な か っ たが,全 国集 計 成績5)で は

1734例 中61例,3.5%の 副作 用発 現率 と, 1116例 中

67例, 6.0%の 臨 床検 査値 異 常発 現例 数が報告 され

てお り,こ の数字 は従 来の経 ロセ フェム剤に比 して

も問題 のな い成 績 で あ るが,若 干 投与量 の多い例で

高 い傾 向 もみ られ るの で注意 を要 す る。

以 上 の結 果,CTM-HEは 慢 性気 道感染症 に対し

て も従 来 の経 ロセ フ ェム剤 に比 して よ り高い有用性

が期待 し得 る薬 剤 と考 え られ たが,そ の適正投与量

につ いて は今後比 較 試験成 績 な どか ら もさらに十分

な検討 を必 要 とす る と考 え られ る。
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CEFOTIAM HEXETIL IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS 

YOSHIHITO NIKI, YOSHIHISA NAKAGAWA, SHIGENOBU UMEKI, MASATOSHI WATANABE, 

HIROSHI KAWANE and RINZO SOEJIMA 

Division of Respiratory Diseases, Department of Medicine, Kawasaki Medical School, 

577 Matsushima, Kurashiki 701-01, Japan

Cefotiam hexetil (CTM-HE), an orally active ester pro-drug of cefotiam, was administered to 11 
patients with chronic respiratory tract infection. Clinical efficacy and safety were evaluated. 

1) Eleven patients with chronic respiratory tract infection (chronic bronchitis 2, asthma with 
infection 3, pulmonary emphysema with infection 1, bronchiectasis with infection 5) were treated with 
300-600 mg daily of oral CTM-HE for 7 to 15 days. The efficacy rate was 72.7% (good in 8, fair in 2, 
poor in 1). In one case of chronic bronchitis, the causative organism, Haemophilus influenzae was not 
eradicated by a 300 mg daily dose of CTM-HE. 

2) As for adverse reactions, neither objective symptoms nor abnormal laboratory findings were 
noted in any patients. 
From the above results, we consider CTM-HE to be a useful drug for chronic respiratory tract 
infections at a daily dose of 600 mg or more.


