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外科領域 感染症 に対 す るcefotiam hexetil(CTM-HE)の 有 効性 お よび安 全性 を検 討 した。

疾患 別臨床 効果 は,癰 ・よう6例 中著 効1例,有 効5例,療 疽 ・化膿 性爪 囲炎7例 中著

効1例,有 効5例,や や有 効1例,感 染 性 粉 瘤13例 中有 効9例,や や 有 効3例,無 効1

例,膿 瘍16例 中著効4例,有 効10例,や や 有効2例,創 傷 感染13例 中著 効3例,有 効6

例,や や有効4例,そ の他6例 中著効1例,有 効2例,や や有効2例,無 効1例 で,61例

中著効10例,有 効37例,や や有 効12例,無 効2例,有 効率 は77.0%で あ った。

1回 投与 量別臨 床効 果 は,100mg投 与 群75.0%,200mg投 与 群78.8%,400mg投 与

群75.0%で あ った。

分離 菌別 臨床効 果 は単 独菌 感染82.4%,複 数 菌感 染90.9%で あ り,細 菌学 的効 果 は菌 消

失率92.7%と 高値 を示 した。

副作 用 は64例 中3例 に認 め られ,2例 が嘔気,嘔 吐,1例 が皮疹 であ った。 臨床検 査値

異常 は1例 も認 め られ なか った。

Key words: Cefotiam hexetil, 臨床検討,外 科領域感染症

新 しい経 口用 セ フ ェム 剤cefotiam hexetil(CTM-

HE,SCE-2174)は,武 田薬 品 で 開 発 され たcefotiam

(CTM)の エス テル型 プ ロ ドラ ッグで あ る。本 剤 はCTM

の4位carboxyl基 をcyclohexyloxycarbonyloxyethyl

esterと する ことに よ り,消 化 管 吸 収性 を高 め た経 口剤

で,構 造式 はFig .1に 示 す ご と くで あ る1)。本 剤 は小腸 粘

膜のesteraseに よ り加 水 分 解 され,CTMと な り抗 菌 力

を発揮 する。

CTMの 抗菌 力,体 内動 態 お よび臨 床 的有 用性 につ い

Fig. 1 Chemical structure of cefotiam hexetil

てはすでに評価が確立 した感があるが,プ ロドラ ッグで

ある本剤については,あ らた に基礎的検討がな され,今
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Table 1 Criteria for evaluating effectiveness of an agent on in-

fectious diseases in the field of surgery

回,著 者 らも外科領域における有用性 を検討 したので,

その成績を報告する。

方 法

昭和61年11月 か ら昭和62年1月 まで の 間 に大

阪 市立大 学 医学部 第二外 科お よ びその関連 施設 を受

診 した 患者 を対象 として本 剤 の外科領 域感 染症 に対

する有効性 お よび安 全性 を検討 した。

有 効性 の評価,対 象 とな った の は61例 で あ るが,

本剤 を投与 した症 例 は64例 あ り,安全性 につ いて は

これ ら全例 を評価 の対 象 とした。

本剤 を投 与 した外科領 域感 染症61例 は,男25例,

女36例,年 齢 は15歳 ～84歳 に分布 して いるが,60

歳以上 は1/4に す ぎず,平 均46.5歳 であ った。

薬剤 投与 は,1回100mg投 与が16例,200mg投

与 が33例 と半数 を 占め,400mg投 与 は12例 で あ

り,1回200mg投 与1例 を除 く全例 に1日3回 投与

が な されて いた。投 与期 間 は3～17日 間 に分布 す る

が,7日 以 内37例,8～14日 間23例 で,平 均7.8日

間 であ った。

疾 患の 内訳 は,痴 ・よ う6例,療 疽 ・化 膿性 爪 囲

炎7例,感 染性粉 瘤13例,蜂 巣 炎3例,膿 瘍16例,

創傷感 染13例,乳 腺 炎2例,丹 毒1例 で あ った。

効果 判定 は,従 来著 者 らが用 いて い る判定 基 準 に

よって行 った。 すなわ ち,著 効 は3日 以内 に炎症 症

状 の2/3以 上 が消 失 した場合,有 効 は5日 以 内 に炎

症 症状 の2/3以 上 が消 失 した場 合,や や有効 は7日

以内 に何 らかの 炎症症 状 が消 失 した場 合,無 効 は7

日間投与 して も全 く症状 の消 失が認 め られ ない か,

また は悪 化 した場合 と した(Table1)。

成 績

1. 効 果

臨床 効果 は痴 ・よう6例 中著効1例,有 効5例,

療疽 ・化膿 性爪 囲炎7例 中爪 囲炎1例 が著効,療 疽

6例 で は有 効5例,や や有 効1例,感 染性粉瘤13例

中有効9例,や や有効3例,無 効1例,蜂 巣炎3例

中有 効2例,や や有 効1例,膿 瘍症 例 は皮下 膿瘍9

例,肛 門周 囲膿瘍4例,腹 壁 お よび腹腔内膿瘍3例

の計16例 で,著 効4例,有 効10例,や や有効2例,

創 傷感 染症 例 は創 感染4例 お よび術後 創感染9例 の

計13例 で,著 効3例,有 効6例,や や有効4例,乳

腺 炎 は著 効1例,無 効1例,丹 毒1例 はやや有効で

あ った(Table2)。

疾 患別 臨床 効果 はTable3の ごと く,61例 中著効

10例,有 効37例,や や有 効12例,無 効2例 で,有

効 率 は77.0%と な った(Table3)。

1回 投与 量別 臨床効 果 は,100mg投 与群16例 中

著 効2例,有 効10例,や や 有効4例,有 効 率75.0

%,200mg投 与 群33例 中著効5例,有 効21例,や

や有 効5例,無 効2例,有 効率78.8%,400mg投 与

群12例 中著効3例,有 効6例,や や有効3例,有 効

率75.0%で あ った(Table4)。

何 らかの外 科的処 置 を施 行 した症例 は45例 で,著

効8例,有 効30例,や や 有効7例,有 効率84.4%,

外 科 的処 置 を施 行 しなか った症 例16例 中,著 効2

例,有 効7例,や や有効5例,無 効2例,有 効率は

56.3%で あ った(Table5)。

61例 中,菌 検 索 を実施 し得 た症 例 は57例 で,う ち

45例 か ら菌が 分離 された。

単 独 菌感 染 は34例 に認 め られ,StaPhylococcas

ame1 3例,coagulase negative staphylococci

(CNS)9例 な どグ ラム陽性菌 が26例 と過半数を占

めた。 グ ラム陰性 菌 と して は,Esche-richin coli,

Klebsiella Pneumoniae, Morganella morganii,

Enterobacter cloacaeが 各1例 か ら分離 され,ブ ド

ウ 糖 非 発 酵 菌 で あ るPseudomonas Putida,

Acinetobacter calcoaceticus が それ ぞれ2例 に認め
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Table 4 Clinical effectiveness of cefotiam hexetil 

classified by the dose

Table 5 Clinical effectiveness of cefotiam hexetil 

with or without surgical treatment

Table 6 Clinical effectiveness of cefotiam hexetil classified by isolated organism

* CNS : Coagulase negative staphylococci
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られた。単独菌感 染34例 中著 効4例,有 効24例,

やや有効6例,有 効 率 は82.4%で あ った。一 方,複

数菌感染 は11例 に認 め られ,グ ラム陽 性 菌 は9例

に,グ ラム陰性 菌は7例 に関与 し,グ ラム陰性 菌 同

志によるもの は2例 であ った。11例 中著 効2例,有

効8例,や や有 効1例,有 効 率 は90.9%と な り,単

独菌感染 を も含 め た45例 で は,著 効6例,有 効32

例,や や有効7例,有 効率84.4%と い う成績 で あ っ

た(Table6)。

次 に,こ れ ら45例 か ら分 離 され た55株 に つ い て,

細菌学 的 効 果 を み る と,S.aureus17株 中16株 が 消

失 し,消 失 率94.1%,Staphylococczcs epidermiddS な

どを含 むCNS11株 中10株 消 失,消 失 率90.9%,

その他 の 好 気 性 あ る い は 嫌 気 性 グ ラ ム 陽 性 菌10株

はすべ て消 失 した 。 グ ラ ム 陰 性 菌 で は,E.coli,

Klebsiella sp.各3株,M.morganii,A.calcoaceticzt:s

各2株 を は じめ と し,Pseudomonas sp.3株 中2株

が存続 した以 外 は 全 株 消 失 し,消 失 率 は88.2%で あ

った。 全55株 中,消 失51株,存 続4株,消 失 率 は

92.7%と な っ た(Table7)。

2. 副作 用 お よび臨 床検査 値 異常

本剤 投与 に よる と思 われ る自 ・他覚 的 副作 用 は64

例 中3例 に認 め られた。 うち2例 は,い ずれ も乳 癌

術後 創 感染 例 で,本 剤1回400mg1日3回 投与 し,

1例 は制癌 剤併 用例 で,本 剤 投与1日 目に嘔 気 ・嘔 吐

を訴 え たた め,投 与 を中止 した ところ,す みや かに

消失 した。 また別 の1例 も本 剤 投与2日 目に胃痛,

嘔 気,嘔 吐 を訴 えた ため投 与 を中止 した と ころ,す

みや か に消失 した。 他 の1例 は腹 壁縫 合 糸膿瘍 例 で,

本 剤1回200mg1日3回 投与 してい たが,投 与5日

目に軽 度 の皮 疹が 出現 したた め,本 剤投 与 を中止 し

た ところ,す みや か に消失 した。 いずれ の症例 も本

剤 との関連 が あ る と判 断 され た。

なお,本 剤 投与 前後 に臨床 検 査 を実施 した と ころ,

本剤投 与 に よ る と思わ れ る検 査値 異 常 は1例 に も認

め られ なか った(Table8)。

考 察

Cefotiam hexetilの 活性 体 で あ るCTMは,注 射

用 セ フ ェム剤 の 中で第 二世代 に属 して お り,グ ラム

陽性 菌 か ら陰 性菌 に お よぶ 幅広 い抗 菌 スペ ク トル を

Table 7 Bacteriological response of cefotiam hexetil classified 

by isolated organism

* CNS : Coagulase negative staphylococci
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もち,現 在 最 も繁用 され てい る薬 剤 の一 つで あ る。

臨床 分離株 のMIC80をcefaclor,cephalexinと

比 較 す る と,本剤 はE.coli,K.Pneumoniae,Proteus

sp,な どのグ ラム陰性 菌 に対 しては数倍 か ら数 十倍

良好 な抗菌 力 を示 し,Sameを は じめ とす るグ ラ

ム 陽性 菌 に対 して も同等 以 上 の 抗 菌 力 を もっ て い

る1)。

一 方
,本 剤 は 経 口 投 与 に よ り小 腸 粘 膜 壁 の

esteraseに よ り加水 分解 され,活 性 体 で あるCTM

と して血 中 か ら各 組織 へ移 行 す る1)。本 剤1回100

mg投 与時 の最 高 血 中濃 度 は平均1.3μg/ml,200

mg投 与 時2.3μg/m1,400mg4.3μg/mlと 用 量依

存 性 に高値 を示 す。 また食事 に よる影 響 は ほ とん ど

認 め られ ず,血 中半減 期 は30～40分 で ある1》。 さ ら

に,CTM静 注時 と比較 したbioavailabilityは 約60

%で あ る1)。

著者 らは,外 科 領域 感染症 に対 す るCTMの 臨床

成 績 につ いてす で に報 告 した2}が,今 回,CTMの プ

ロ ドラ ッグで ある本剤 を,皮 膚軟 部組 織感 染症 を中

心 とす る外 科感染 症 に使用 し,有 効性 お よび安 全性

を検討 した。

有効 性評価 は61例 を対象 と したが,安 全性 評価 に

は副作 用 出現 によ り投 与 を中止 し,投 与 規定 日数 に

達 しな か った2例 な どを含 め た64例 を対 象 と した。

廊 ・よう,凛 疽 な ど13例 中12例 が著 効 あ るいは

有効 で あ り,優 れ た臨床 成績 が得 られ た。 これ らの

疾 患はS.am召eを 起 炎 菌 とす る ことが 多 く,本 剤

の抗 菌力 が十分 発揮 され て いるた め と考 え る。感染

性粉 瘤 は,13例 中有効9例,有 効率 は69.2%で あっ

た。

膿瘍 症例 は,皮 下膿 瘍9例,肛 囲膿 瘍4例 お よび

腹 壁 あ るいは腹腔 内膿 瘍3例 の計16例 で,皮 下 膿瘍

お よび肛 囲膿 瘍 は全例 著効 あ るい は有 効 ときわめ て

高 い有 効率 を示 した。 皮下 膿瘍 は グラム 陽性菌,肛

囲膿瘍 は グラム陰 性菌 に よ るものが 多 いため,い ず

れの疾 患 に対 して もす ぐれ た成績 が得 られた ことは,

本 剤 の幅 広 い抗菌 スペ ク トルが反 映 され た もので あ

ろ う。腹 壁膿 瘍 の1例,腹 腔 内膿 瘍例 は いずれ も基

礎疾 患 として消化 器癌 を有 してお り,経 口剤 の適 応

としては やや重 症 な疾 患 であ っ たが,本 剤1回100

～200mg投 与 に よ り何 らかの改 善 が認 め られ た
。

創 傷感 染13例 中,術 後創 感染 は9例 で,う ち,乳

腺疾 患が7例 と多数 を占め,1例 を除 き,1回100～

200mg投 与 に よ り何 らか の改善 が認 め られ た。術 後

感染 以 外 の創 感 染例4例 は1回200～40Pmgを 投

与 し,7～10日 間投 与 に よ り改 善傾 向 が認め られた。

以上61例 中著 効 あ るいは有 効例 が47例,有 効率

77.0%と 良 好 な成 績 が得 られ てお り,注 射剤CTM

と同様 に本 剤 も外科領 域感 染症 に対 して有効な薬剤

と考 え る。

1回 投 与量 劉 臨床効 果 は,100mg投 与群75.0%,

200mg投 与群78.8%,400mg投 与群75.0%と いず

れ も良好 な成 績 が得 られ,投 与 量に よる差 は認めら

れ なか った。

一方
,外 科的処 置 の有無 別臨床 効果 をみる と,外

科的処 置 を施 行 した症 例 では84.4%,施 行 しなかっ

た症 例 で は56.3%と 施 行 しな か った症 例が低値で

あ った。外科 領域 感染 症の 治療 に際 し,有 効な手段

であ る切 開 ・排膿 な どの外科 的処 置が今回の成績に

関 与 してい る もの と考 え る。

分離 菌別臨 床効 果 では,単 独 菌感 染34例 中有効率

82.4%,複 数 菌感 染11例 中90.9%と いずれ も高い

有効 率 が得 られ た。なか で も,Saure単 独感染13

例 中著効 あ るい は有 効例 が12例,92.3%と す ぐれた

成績 を示 した こ とは,本 剤 の抗 菌力が十 分発揮 され

た結 果 であ ろ う。

また細 菌学 的効果 をみる と,S.aureus17株,CNS

11株 中 それ ぞれ1株 を除 き,す べて消失 し,消 失率

は94.1%,90.9%と 良好 な結果 であ った。

この ように皮膚 軟 部組織 感染症 にお いて,高 頻度

に検 出 され るグラ ム陽性菌 に対 して,本 剤 は良好な

抗 菌力 を示 し,こ れ らの菌 による感染症 に対 して,

有 効 な薬剤 で ある。

一方
,自 ・他覚 的副作 用 お よび臨床 検査値異常は

64例 を対象 とした と ころ,3例 に副作 用が認め られ

た。3例 中2例 は,嘔 気 ・嘔吐 な どの消化器症状で,

他 の1例 は皮 疹 であ った。 いずれ の症 例 も,症 状発

現 によ り本剤 投与 を 中止 した と ころ,す みやかに改

善傾 向 を認 め た。本 剤 との 関連 はあ ると考 えられる

が,消 化 器症 状,ア レルギ ー症状 は経 口剤一般に認

め られ る副作 用 であ り,特 に問題 とな るものではな

い と思 われ る。

以上 の こ とか ら,本 剤 は皮 膚軟部組 織感染症を中

心 とす る外科領 域感 染症 に対 して,有 用性の高い薬

剤 と考 え る。
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Cefotiam hexetil (CTM-HE), a new oral cephalosporin, was investigated for its clinical efficacy and 
safety. 

The clinical response was excellent in 1, good in 5 and fair in 1 of 7 patients with felon or 
suppurative paronychia; good in 9, fair in 3, and poor in 1 of 13 patients with infectious atheroma; 
excellent in 4, good in 10 and fair in 2 of 16 patients with abscess ; excellent in 3, good in 6, fair in 4 
of 13 patients with wound infection ; excellent in 1, good in 2, fair in 2 and poor in 1 of 6 patients with 
other infections. Overall clinical efficacy was excellent in 10, good in 37, fair in 12, and poor in 2 out 
of 61 cases. The efficacy rate was 77.0%. The clinical efficacy rates based on the dose were 75.0% with 
100 mg, 78.8% with 200 mg, and 75.0% with 400 mg per dose, being 82.4% in monomicrobial infections, 
and 90.9% in polymicrobial infections. The bacteriological eradication rate was 92.7%. 

As to side effects, nausea or vomiting in 2 cases and eruption in 1 case were observed, while no 
abnormal laboratory findings were noted.


