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Cefotiamの 経 ロプ ロ ドラ ッグであ るcefotiam hexetil (CTM-HE)を 尿路 感染症 に使

用 し,そ の効 果 と安全 性 を検 討 した 。

急性単 純性 膀胱 炎19例,複 雑性 尿路 感 染症20例 を東京 大学 泌尿 器科 お よび その関連病

院 で,CTM-HEを 用 いて治療 した。

急性単 純性 膀胱 炎13例 と複雑 性尿路 感染 症13例 はUTI薬 効評価 基 準第3版 に よって

評価 した。

急性単 純性 膀胱 炎13例 では著効10例,有 効3例 で,有 効 率100%で あ った。

複 雑性 尿路 感染症 では著効4例,有 効6例,無 効3例 で あった。

自他覚 的副 作用 は認 め なか った。

検 査値 異常 と して,1例 に貧血 を認 め た。

この ように,CTM-HEは 尿 路感 染症 の治療 に安 全 で有効 な薬 剤 であ る と思 われた。
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Cefotiam hexetil (CTM-HE, SCE-2174)は,武 田 薬

品 中央 研 究所 で開発 され たcefotiam (CTM)の4位 カ

ル ボ キ シル 基 をエ ス テ ル化 す る こと に よ り消 化 管 吸収 性

を高 め たcephalosporin系 抗 生物 質 で あ る1)。本 剤 の活 性

体 で あ るCTMは,グ ラ ム陽性 菌 お よびlndole-positive

proteus, Citrobacter, Enterobacterを 含 む グ ラム 陰性 菌

に抗 菌作 用 を有 し,ま た β-lactamaseに 強 い 抵抗 性 を示

す2)。

本剤 は経 口投 与 によ り消 化管 か ら吸 収 され,活 性 体 で

あ るCTMと な り血 中へ 移行 す る。 投 与量 に比例 した血

中 濃度 が 得 られ,24時 間 まで の尿 中 回収 率 は約40%と さ

れ る3)。

このたび,わ れわれは本剤 を尿路感染症に投与し,そ

の臨床効果 を検討 したので報告する。

1. 対 象 と 方 法

昭和61年7月 か ら昭和62年2月 までに東京大学

附属 病院 泌尿 器科 お よび その関連病 院 を受診 した外

来患 者 を対象 とした。総 投与 例 は39例 で,そ の内訳

は急性単純 性膀 胱 炎19例,慢 性複 雑性膀胱炎15例,

慢性 複雑性 腎盂 腎 炎5例 で あ った。

投 与法 は,急 性 単純性 膀胱 炎 に は,1回100mgを
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3回 投与 し,1日 量300mgと した。複雑 性尿 路感 染

症17例 には,1回200mgを3回 投与 し,1日 量600

mgと した。複雑 性尿路 感染 症3例 には,1日 量300

mgも 試みた。効果判 定 はUTI研 究 会 の薬効 評価 基

準4)に準 じて行 い,主 治医判 定 も行 った。

副作用 に関 しては,39例 につ いて投与 開始 か ら終

了までの自他覚 的副 作用 の有 無 を観 察 し,血 液検 査

の可能であ った症例 につい ては血液 一般,肝 機能,

腎機能について検討 した。

2. 成 績

急性単純性膀胱 炎の臨 床成 績 をTable1に 示 した。

19例 中UTI薬 効評 価基 準 に合 致 したの は,13例 で

あ り,著 効10例,有 効3例 で,有 効率100%で あ っ

た(Table2)。5例 は,4日 間投与 し,4日 目判 定 を

行った。UTI薬 効評 価基 準 に準 じて判 定 す る と,著

効3例,有 効2例 で,有 効率100%で あ った(Table

3)。主治医判定で は,著 効14例,有 効5例 で有 効率

100%で あった。

慢性複雑性尿路 感染 症(膀 胱炎15例,腎 盂 腎炎5

例)の 臨床成績 をTable4に 示 した。 基礎疾 患 と し

ては前立腺肥大症6例,神 経 因性 膀胱,前 立腺 癌,

尿道狭窄各3例 な どが 主な もの であ った。

UTI薬 効評価基 準の分 類 に従 い,慢 性複 雑性 尿路

感染症 を疾患別 に6群 に分 け,臨 床効 果 を ま とめた

ものがTable5で あ る。単独 感染12例,混 合感 染1

例であった。その内訳 は,上 部尿路 感 染群(第3群)

3例,下 部尿路感染 群(第4群)9例,混 合感染 でカ

テーテル非留置1例 であ った。

慢性複雑性尿路 感染症13例 のCTM-HEの 膿 尿

と細菌尿の効果 につ いて ま とめたの がTable6で あ

る。膿尿が正常化 したのが5例(38.5%),減 少 した

のが3例(23.1%),不 変 が5例(38.5%)で,細 菌

尿について は陰性 化 した もの10例(76.9%),菌 交

代した ものが1例(7.7%),不 変が2例(15.4%)

であ り,細 菌尿 の改善 率が優 れ て いた。

慢性複雑性 尿 路感 染症20例 の 主治 医 判定 は著 効

7例,有 効8例,や や有 効3例,無 効2例 で あ り,そ

の有効率は75%と 優 れた成績 であ った。

細菌学 的効 果 をみ る と,急 性 単 純 性 膀 胱 炎 で は

Escherichia co li  14株, Staphylococcus epidermidis
3株,Enterobacter arogenes1株 が認 め られ たが,

すべて除菌 され,投 与 後 出現菌 も認 め られ なか った

(Table 7)。 慢性複 雑性 尿路 感 染症 で はE.coli 4株,
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Table 5 Overall clinical efficacy of cefotiam hexetil classified by the type of infection

Table 6 Overall clinical efficacy of cefotiam hexetil in complicated U.T.I.
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Table 7 Bacteriological response to cefotiam hexetil in acute 

uncomplicated cystitis

* regardless of bacterial count

Table 8 Bacteriological response to cefotiam hexetil in 

complicated UTI

* regardless of bacterial count

Table 9 Strains* appearing after cefotiam 

hexetil treatment in complicated UTI

* regardless of bacterial count

Klebsiella oxytoca 2株, Citrobacter freundii 3株,

Serratia marcescens 1株, Pseudomonas aeruginosa

2株, Hafnia alvei1株,S. epidermidis 1株 が 認 め

られ た が,C.freundii, P. aeruginosa各 1株 を 除

き,除 菌 さ れ た(Table 8)。 投 与 後 出 現 菌 と し て

Morganella morganii, Enterococcus faecalis ,

Candida albicansの 各1株 が 認 め ら れ た(Table

9)。

副作 用 は39例 に つ い て 検 討 し た が,自 他 覚 的 副 作

用 は1例 も認 め な か っ た 。 血 液 検 査,血 液 生 化 学 検

査 を投 与 前 後 で 行 い え た21例 中1例 に 貧 血 が 認 め

られ た。

3. 考 案

1日300mg投 与 に よる急性 単純 性膀 胱 炎 の有効

率 は100%で,優 れ た成績 を示 した。これ らの起 炎 菌

はE.coli,S.epidermidisな どで あ り,当 科 にお い

て検 査 したCTMのE.coli(30株)に 対 す る MIC

は0.78μg/ml以 下 で あ り,peakは0.1μg/ mlで

あ った5)。CTMの 抗 菌力 か ら考 え る と当然 の成績 で

ある と思わ れ た。本 剤100mg経 口投 与 にお け る血

中濃度 は1.2μg/ml程 度 とされ,体 内動 態,抗 菌力

か ら考 えて,急 性 単純 性膀 胱 炎 には,減 量 して投 与

して も十分 な効 果 を示す もの と思 われ た。

基 礎疾 患 を有 す る複 雑性 尿路 感染 症 にお い て も,

本剤1日600mg投 与 に よ り76.9%の 高 い有効 率が

得 られ た。膿 尿 の正常 化率38.5%,細 菌尿 の陰性 化

率76.9%で あ り,優 れ た成 績 で あっ た。細 菌学 的効

果 で は,14株 中C.freundii, P.aeruginosa各 1株

が存 続 し,投 与後 出現 菌 として はM.morganii, E

faecalis, C.albicans各1株 が認 め られ た。 熊澤 の

全 国集計 に よる報 告5)で は,慢 性複 雑 性尿 路 感染 症

264例 の有効 率 は62.1%で あ った。 全体 と して,カ

テ ー テル留置 症例20例 に使 用 され て い るが,そ の有
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効 率 は15%に す ぎず,カ テー テル留 置症例 には使用

して も,ほ とん ど効果 を認 め てい ない。わ れわ れ の

成 績 が76.9%と 優 れて いたの は,第1群,第5群 の

カ テーテ ル留置例 に使 用 してい な いため と思わ れた。

細 菌 学的効 果 ではSermtia spp., P.aeruginosaの

除 菌率 が悪 か ったが,そ の他 の菌種 に対 す る除菌 率

は優 れ て いた。

39例 中 自他 覚的 副作用 は認 め なか ったが,臨 床検

査値 異常 と して1例 に貧血 が認 め られ た。全 国集計

では 自他 覚的 副作 用 が3.7%に 検 査 値 異常 が6.0%

に認 め られ てい る。検 査値 異常 の大 半が肝 機能 異常

で あ る ことか ら,肝 胆 道 系の異 常 には留意 しつつ も

ちい るべ きで あ ろ う。
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Cefotiam hexetil (CTM-HE), an oral ester pro-drug of cefotiam, was used in the treatment of 
urological infections, and its therapeutic efficacy and safety were evaluated. 

Nineteen patients with acute uncomplicated cystitis and 20 with complicated urinary tract infection 

(UTI) were treated with CTM-HE at the Department of Urology, Faculty of Medicine, University of 
Tokyo and affiliated hospitals. 

The clinical effect in 13 patients with acute uncomplicated cystitis and 13 with complicated UTI was 
assessed according to the 3rd Edition of the Japanese UTI Committee's Criteria for Clinical Evalua-
tion of Antimicrobial Agents in Urinary Tract Infections. 

Overall clinical efficacy in the 13 patients with acute uncomplicated cystitis was excellent in 10 and 
moderate in 3, an efficacy rate of 100%. Clinical efficacy in the 13 patients with complicated UTI was 
assessed as excellent in 4 patients, moderate in 6 and poor in 3. 

No adverse effect during therapy was observed. An abnormal laboratory finding after treatment 
was slight anemia in 1 case. 

Thus CTM-HE appears to be a safe and effective drug for the treatment of UTIs.


