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Cefetalnet pivoxilに 関 す る基礎 的 ・臨 床 的研 究
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新経口用セファロスポリン剤であるcefetamet pivoxil(CEMT-PI)の 抗菌活性体cefetamet

(CEMT)に つ いて,臨 床分離病原細菌6菌 種120株 に対す る抗菌力をDynatech MIC 2000

systemを 用 いた液体培地希釈法により検討 した。また,CEMT-PIを 呼 吸器感染症8例 に1回

250mgま たは500mgを1日2回,3～8日 間投与 して,臨 床効果,細 菌学的効果,副 作用につ

いて検討 した。Staphylococcus aureusに 対す るCEMTのMIC分 布 の ピー クは100μg/mlに あ

りcefixime(CFIX)よ り2段 階,cefaclor(CCL)よ り4段 階劣 っていた。Escherichia coliに

対 しては0.39μg/mlに ピー クを有 しCFIXよ りやや劣 るがCCLよ りは るか に優れていた。

Klebsiella pneumoniae,Serratia marcescensに 対 してはCFIXよ り劣 るがCCLよ り優れてい

た。Enterobacter cloacaeに 対 してはCFIXと 同等で,Pseudomonas aeruginosaに 対 してはほ

とんど抗菌力 を示さなかった。呼吸器感染症8例 に対する臨床効果は急性咽頭炎2例 中有効1

例,や や有効1例,急 性気管支炎1例 は有効,陳 旧性肺結核の感染性急性増悪2例 は有効,肺

炎3例 は有効であった。本剤投与前の喀疾か らStreptococcus pneumoniae 2株 が分離され,1株

は消失 したが1株 は不変であった。本剤投与によると思われる副作用 として1例 にふ らふ ら感

がみられたが,臨 床検査値の異常化は1例 もみられなかった。
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Cefetamet pivoxil(CEMT-PI)は 新 しい経 口用セ

ファロスポ リン剤 で,経 口吸収 され ないcefetamet

(CEMT)の2位 カルボキシル基にピバ ロイルオキシ

メチルをエステル結合することに より経 口吸収 を可能

にしたprodrugで あ る1)。CEMT-PIは 経 口投与後,腸

管から吸収され,腸 管壁のエステラーゼによ り加水分

解 されて活性体CEMTと な って血中に入 る。CEMT

は グラム陽性菌および陰性菌に対 して広範なスペ ク ト

ラム を有 し,特 に グラム陰性菌に優 れた抗菌 力を示

す2～4)。

今 回,私 共は本剤の臨床分離株に対する試験管内抗

菌力を測定すると共に,呼 吸器感染症に対する本剤の

臨床効果,細 菌学的効果,副 作用について検討 したの

で報告する。

I.方 法

1.抗 菌 力

Dynatech MIC 2000 systemを 用 い た 液 体 培 地 希 釈

法 に よ り,主 に 喀 疾 か ら分 離 さ れ たStaphylococcus

aureus,Escherichia coli,Klebsiella pneumoniae,Ser-

ratia marcescens, Enterobacter cloacae,Pseudomonas

aeruginosaの6菌 種 そ れ ぞ れ20株 ず つ,計120株 に

対 す るCEMTのMICを 測 定 し,同 時 にcefixime

(CFIX),cefaclor(CCL)のMICも 測 定 し て 比 較 検 討

した 。 増 菌 用 お よ び 感 受 性 測 定 用 培 地 と し てMueller

Hinton Broth(Difco)を 用 い,接 種 菌 量 はS.aureus

が105CFU/ml,他 は106CFU/mlで あ る。 ま た薬 剤 濃

度 は い ず れ も0.05～100μg/mlの12段 階 と し た 。 こ

の 方 法 に よ り得 られ る成 績 は,日 本 化 学 療 法 学 会 標 準

法5)に よ り得 られ る 成 績 とほ ぼ 相 関 す る こ と が 知 られ

て い る6,7)。

2.臨 床 的 検 討

咳 漱 ・喀 痰 な どの 臨 床 症 状 お よ び 赤 沈,CRP,白 血
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Table 1. Antimicrobial activity of cefetamet, cefixime and cefaclor

球数などの検査所見から細菌感染が疑われかつ中等症

以下で経 口剤の投与が適当と考 えられ る呼吸器感染症

8例(内 訳は急性咽頭炎2例,急 性気管支炎1例,陳 旧

性肺結核の感染性急性増悪2例,肺 炎3例)に 本剤 を

経 口投与 し,臨 床効果,細 菌学的効果,副 作用 を検討

した。男性5例,女 性3例 で,年 齢は39～77歳 である。

本剤1回250mgま た は500mgを1日2回,3～8日

間経 口投与 した。臨床効果の判定 に際 しては臨床症状

(咳漱,喀 痰,咽 頭痛,発 熱,呼 吸困難等),胸 部聴診

所見および臨床検査成績(細 菌学的所見,赤 沈値,白

血球数CRP,胸 部 レ線所見等)の 改善 を目標 とした

が,従 来か ら私共は以下の判定基準に従った。

著効:起 炎菌が消失,臨 床症状の改善が速やかでか

つ著 しく,投 与開始3日 以内に改善傾向が強 く認め ら

れた ものおよびほぼ これに準ずるもの。

有効:起 炎菌が消失あるいは著明に減少 し,臨 床症

状の改善が投与開始5日 以内に認められたものおよび

ほぼこれに準ず るもの。

やや有効:細 菌学的効果を認め るが臨床症状の改善

が少なかったもの,ま たは細菌学的効果はなかったが

投与開始7日 以内に臨床症状の改善が得 られたもの。

無効:細 菌学的に も臨床的に も改善の認め られない

もの,あ るいは悪化 したもの。

II.成 績

1.抗 菌 力

菌種別にみたCEMTと 今 回検討 した他の抗菌剤の

MIC分 布 をTable1に 示 した。S.aureus 20株 に対す

るCEMTのMIC分 布 のピー クは100μg/mlに あ り,

CFIXよ り2段 階,CCLよ り4段 階劣 ってい た。E.

coliに 対 して本剤 は0.39μg/mlに ピー クを有 し,

CFIXよ りやや劣るがCCLよ りはるかに優れていた。

K.pneumoniaeに 対 するMICの ピー クは0.2μg/ml

に あ って,CFIXよ り2段 階劣 るがCCLよ り4段 階優

れていた。S.marcescensに 対 しては1.56μg/mlに ピ

ークを有 し
,CFIXよ り3段 階劣るがCCLよ りはるか

に優 れ てい た。E.cloacaeに 対 す る本 剤 のMICは

0.39～>100μg/mlに なだ らかな分布 を示 し,CFIX

と同等 であった。P.aeruginosaに 対 する本剤の抗菌力

は,他 の2剤 と同様に弱い ものであった。

2.臨 床成績

Table2に 症例の一覧 を示 した。急性咽頭炎2例 中1

例 は有効 であったが,1例 は咽頭痛が完全には消失 し

なかったのでやや有効 であった。急性気管支炎1例 お

よび,陳 旧性肺結核の感染性急性増悪の2例 はいずれ

も咳漱,喀 痰が消失 して有効であった。肺炎3例 はい

ずれも咳漱,発 熱などの臨床症状の改善 と胸部 レ線所

見な どの検査所見の改善が得 られて有効 であった。8

例 中有効7例,や や有効1例 であった。本剤投与前の

喀痰か らStreptococcus pneumoniae 2株 が分離され,

1株 は本剤投与後に消失 したが,1株 は不変であった。

副作用 として急性咽頭炎1例 に本剤投与4日 目の朝か
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Table 2. Efficacy of cefetamet Diyoxil in respiratory tract infections

*not done

Table 3. Laboratory findings before and after administration of cefetamet pivoxil

*not done
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らふ らふ ら感が出現 したが,重 篤な ものではな く,本

剤投与中止後3日 目には消失 した。本剤投与前後にお

いて臨床検査 を行い得 た7例 において,本 剤投与によ

る と思 わ れ る検 査値 の 異常 化 は み られ なか った

(Table3)。

III.考 按

近年,経 口用セフェム系抗生物質の開発は目覚 しく,

注射用の第2,第3世 代 セフェム系抗生物質に相 当す

る抗菌力を有す るものがす でに実用化 されて いる。

CEMT-PIはCFIX, cefteram pivoxil, cefpodoxime

proxetil,cefdinir, ceftibutenな ど と同様 に第3群 経

口用セフェム系抗生物質に属す ると考え られ る8)。本

剤はStaphylococcusに 対す る抗菌力は弱い ものの,S.

pneumoniae,Streptococcus pyogenesな どの グラム陽

性球菌や グラム陰性桿菌に対 しては強い抗菌力を示 し

ている1～4)。呼 吸器感染症に対す る今回の私共の検討で

は8例 とも軽症 ～中等症の症例ではあるが,肺 炎3例

の有効例 を含め7例 が有効であった。副作用 も1例 に

ふらふ ら感がみ られたが,重 篤 なものではな く,本 剤

は軽症～中等症の急性お よび慢性の呼吸器感染症の治

療に際 し,有 用な薬剤であると言える。
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BASIC AND CLINICAL STUDIES ON CEFETAMET PIVOXIL AND
ITS EFFICACY IN RESPIRATORY TRACT INFECTIONS
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We examined the in vitro antimicrobial activity of cefetamet (CEMT), a metabolite of the orally

absorbed cefetamet pivoxil (CEMT-PI), a newly developed cephem antibiotic, by the broth dilution
methed using the MIC-2000 system. Minimum inhibitory concentrations (MICs) of CEMT against 120

clinical isolates were compared with those of cefixime (CFIX) and cefaclor (CCL). Against Sta-

phylococcus aureus, CEMT was less active than CFIX and CCL, but against Escherichia coli, Klebsiella

pneumoniae and Serratia marcescens it was much more active than CCL, though less active than
CFIX. Against Enterobacter cloacae it was as active as CFIX. Eight patients suffering from respiratory
tract infections were given 500mg or 1,000mg of CEMT-PI orally once a day for 3-8 days. Clinical
response was good in seven and fair in one patient Wooziness was observed in one patient.


