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Cefetamet pivoxilの 呼 吸 器 感 染症 に対 す る臨床 的有 用性 の検 討

沖本 二郎 ・副島 林 造 ・二木 芳 人 ・日野 二郎 ・角 優 ・中川 義久

川崎医科大学呼吸器内科*

新 しい経 口セフェム系抗生物質cefetamet pivoxil(CEMT-PI)に つ いて,細 菌学的お よび

呼吸器感染症 に対す る臨床的検討 を行 い,以 下の成績 を得た。

1)Cefetamet(CEMT)のEscherichia coli,Klebsiella sp., Enterobacter cloacae,Serratia

mrcescens,Proteus mirabilisお よびProteus vulgarisに 対 するMICは0.025～3.13μg/mlに

み られ,い ずれ もcefaclor(CCL)に 勝 る成績 であ った。 しか しStaphylococcus aureus,

Pseudomonas aeruginosaに 対す るMICは 高値 を示 した。

2)呼 吸器感染症17例 を対象に,CEMT-PIを 使 用 した結果,臨 床効果は著効1例,有 効9

例,や や有効4例,無 効3例 で有効率は58.8%で あ った。副作用は1例 に嘔気がみ られたが,

臨床検査値に著明な異常 を認めた症例はなかった。
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Cefetamet pivoxil(CEMT-PI)は ロ シュ社で新 し

く開発された経 口用セファロスポ リン剤である。本剤

は経 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 した薬剤であ り,経

口投与後,腸 管か ら吸収 され,腸 管壁エステラーゼに

よって加水分解 され抗 菌活性 を有す るCEMTに 代 謝

されるprodrugで あ る。活性体CEMTは グ ラム陽性

菌お よびグラム陰性菌に対 して広範 なスペ ク トラムを

有 し,特 にグラム陰性菌 に優れた抗菌活性 を示す。 ま

た,各 種 β-ラ クタマーゼに安定なため,β-ラ クタマー

ゼ産生株 に対 して も抗菌活性 を有する薬剤である。本

剤500mg(388mg力 価)を 健常成人に経 口投与 したと

きの血中濃度 は空腹時 より食後投 与時で高 く,T1/2

1.7時 間,Tmax 2.7時 間,Cmax 6.4μg/mlで あ り,投

与後12時 間 までの尿中排泄率は約60%で あ る1)。

今 回,我 々はこのCEMTに つ いて各種臨床分離株

に対するMICを 測 定 し,併 せて呼吸器感染症17例 に

CEMT-PIを 使 用 して,そ の有効性な らびに安全性 を

検討 したので報告する。

I.研 究 方 法

1.抗 菌力

使用菌株は教室保存の臨床分離Escherichia coli,

Klebsiella sp., Acinetobacter calcoaceticus,

Pseudomonas aeruginosa各50株,Staphylococcus

aureus 34株,Serratia marcescens,proteus mir-

abilis 30株,Enterobacter cloacae 28株,Proteus vul-

garis 20株,methicillin resistant S.aureus(MRSA)

16株,Morganella morganii 7株 で ある。MICの 測 定

は日本化学療法学会標準法 に従 い,平 板希釈法 で行い,

接 種 菌量 は106cells/mlと し た。同 時 にcefteram

(CFTM),cefixime(CFIX),cefaclor(CCL)のMIC

を測 定 し,比 較検討 した。

2.臨 床的検討

対象は川崎医科大学呼吸器 内科 を受診 した呼吸器感

染症患者17例 で,男 性6例,女 性11例,年 齢は25歳

か ら78歳 で あった。患者の内訳は慢性気管支炎の感染

増悪6例,気 管支喘息に下気道感染症 を併発 した6例,

感 染を伴 う気管支拡張症3例,急 性気管支炎1例,陳

旧性肺結核 に下気道感染 を併発 した1例 である。 これ

らに対 し,CEMT-PIを1回250mg～500mgを1日

2回,2～14日 間使用 し,臨 床的有用性 を検討 した。

臨床効果は発熱,咳 嗽,喀 痰性状,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(excellent),有 効(good),や

や 有効(fair)お よび無効(poor)の4段 階に判定 した2)。

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 について も検討 し,安 全性を評価 した。

II.成 績

1.抗 菌 力

各種臨床分離菌のMIC分 布 をTable1に 示 した。

E.coli,Klebsiella sp., E.cloacae,S.marcescens,P.

mirabilis,P.vulgarisはCFIXやCFTMに やや劣 る
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もの の,ほ とん ど の 株 が0.025～3.13μg/mlで 発 育 が

阻 止 され,い ず れ もCCLよ り優 れ て い た 。

M.morganiiに 対 す る 本 剤 のMICは0.1～200μg/

ml,A.calcoaceticusに 対 し て は0.78～100μg/mlと

幅 広 い 分 布 を示 した 。

S.aureusに 対 して は12.5～100μg/mlに 分 布 を 示

し,CCL,CFTM,CFIXに 劣 る成 績 で あ っ た。

MRSA,P.aeruginosaに 対 す るMICの ピ ー ク は

200μg/ml以 上 に 認 め ら れ た 。

2.臨 床 的 検 討

Table 1. Sensitivity distribution of clinical isolates
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CEMT-PI投 与 症例の年齢,性,診 断名,喀 痰分離

菌,投 与量,投 与 日数,細 菌学的効果,臨 床的効果 を

Table2に 示 した。

症 例1～6の 慢 性 気管 支 炎 の 感 染 増 悪6例 で は

CEMT-PI 1回250mgを1日2回,7～14日 間使用 し

た。臨床的には有効4例,無 効2例 であった。菌が分

離されたのは5症 例8株 で,う ち5株(Streptococcus

pneumoniae 2株,Haemophilus influenzae 1株,Kleb-

siella pneumoniae 1株,Streptococcus pyogenes 1株)

は除 菌 さ れ た が,S.aureusの3株 は い ず れ も除 菌 され

な か っ た 。

症 例7～12の 気 管 支 喘 息 に 下 気 道 感 染 症 を併 発 した

6例 で は 本 剤1回250～500mgを1日2回,5～14日

間 使 用 した 。そ の 結 果,臨 床 的 に は著 効1例,有 効3例,

や や 有 効2例 で あ っ た 。 菌 が 分 離 さ れ た の は2症 例3

株 で,Branhamella catarrhalis 1株, S.pneumoniae 1

Table 2. Clinical efficacy of cefetamet pivoxil

BPH: benign prostatic hypertrophy
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株は除菌されたが,S.aureusの1株 は本剤投与後 も存

続 した。

症例13～15の 感染 を伴 う気管支拡張症3例 では本

剤1回250～500mgを1日2回,6～10日 間使用 した。

そ の結果,臨 床的には有効1例,や や有効2例 であっ

た。菌が分離 されたのは2症 例2株(P.aeruginosa 1

株,Klebsiella sp. 1株)で あったが,い ずれ も除菌さ

れず,症 例13で は本剤投与後にP.aeruginosaに 加 え

S.aureusも 分 離 された。

症例16の 急性 気管支 炎例 は本剤500mgを1日2

回,2日 間使用 した ところで嘔気 を訴 えるため中止 し

たが,解 熱,膿 性痰の改善 を認め,臨 床的には有効で

あった。

症例17の 陳旧性肺結核 に下気道感染 を併 発 した例

は本剤250mgを1日2回,14日 間使用 したが,臨 床的

には無効であった。細菌学 的に も分 離 されたP.aer-

uginosaは 本 剤投与後 も存続 した。

以上17例 での総合臨床成績は著効1例,有 効9例,

や や有効4例,無 効3例 で有効率58.8%で あ った。

副作用は先ほ ど述べた症例16の 嘔気1例 のみであ

Table 3. Laboratory findings of patients treated with cefetamet pivoxil

B: before A: after
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り,投 与中止後Metoclopramide投 与 によりすみやか

に消失 した。本剤投与前後の臨床検査成績 はTable3

に示 した。本剤 によると思 われ る好酸球増多 を症例7

に認めたが,投 与中止により速やかに改善 した。 また

軽度のGOT上 昇 を症例10に 認めた。

III.考 察

CEMTはS.aureus, P.aeruginosaを 除 くS.

pneumoniae, S.pyogenes, Streptococcus agalactiaeな

どのグラム陽性菌,E.coli, K. pneumoniae, Kle6siella

oxytoca, P. mirabilis, B. catarrhalisな どのグラム陰性

菌に優れた抗菌力 を示すほか,従 来の経 口セファロス

ポ リン剤では抗菌 力が弱いH. influenzae, Providen-

cia rettgeri, P. vulgaris, Pseudomonas cepaciaに 対

しても強い抗菌力を示す とされている1)。我々の抗菌

力 を検 討 した結果 において も,S.aureusに 対 す る

MICは ほ とん どが50μg/ml以 上 で,抗 菌活性が劣 る

と考えられた。また,最 近院内感染の起炎菌の一つ と

して注 目されているMRSA3)や,び 慢性汎細気管支炎

をは じめ とす る慢性気道感染症の主要病原菌であ る

Paeruginosaに 対 するMICは ほ とん どが200μg/ml

以上 で,抗 菌力はないものと考 えられた。 しか し,P.

aeruginosaを 除 く他 の グ ラム陰性 桿 菌 に対 しては

CFTMやCFIXに はやや劣る ものの優 れた抗菌力 を

示 し,CCLを は るかに凌 ぐものであった。

臨床的検討の結果 は有効率58.8%と 必ず しも満足

すべ きものではなかった。 しか し内訳 をよく検討 して

みると,や や有効4例,無 効3例 の計7例 は,S.aureus

かP.aeruginosaに よ る感染症であ り,MICの 結 果 を

臨床的によく反映 していた。S.pneumoniaeが 起 炎菌

であった症例 は除菌 も確実であ り,全例有効であった。

S.pneumoniaeは 外来治療 においては最 も頻度の高い

起炎菌であり,こ の菌に有効なことが本剤の特徴の一

つで,外 来治療 のfirst choiceに な り得 るもの と考 え

られた。 また,近 年慢性気道感染症の起炎菌 として注

目されているB.catarrhalis4)は,今 回の検討において

1例 のみに分離され,本 剤 により除菌 された。全国集計

成績1)に よって もB.catarrhalisの 除 菌率 は100%で

あ り,本 剤の特徴のひとつ と言えよう。

さらに,本 剤投与により高度の臨床検査値 に異常を

きた した者はな く,安 全性の高い薬剤であることが示

唆された。

以上 より,本 剤はS.aureusやP.aeruginosaを 除 く

急性お よび慢性気道感染症例に,充 分な有用性が期待

し得ると考 えられ る。
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CEFETAMET PIVOXIL IN RESPIRATORY
TRACT INFECTIONS

NIRO OKIMOTO, RINZO SOEJIMA, YOSHIHITO NIKI, JIRO HINO, MASARU SUMI, YOSHIHISA NAKAGAWA
Division of Respiratory Diseases, Department of Medicine, Kawasaki Medical School

577 Matsushima, Kurashiki-shi 701-01, Japan

We performed bacteriological and clinical studies on cefetamet pivoxil (CEMT-PI), a new oral

cephem antibiotic, in respiratory tract infections and obtained the following results.

1) The MICs of cefetamet (CEMT) against Escherichia coli, Klebsiella sp., Enterobacter cloacae,

Serratia marcescens, Proteus mirabilis and Proteus vulgaris were 0.025•`3.13ƒÊg/ml, which were

superior to those of cefaclor. They were, however, weak against Staphylococcus aureus and

Pseudomonas aeruginosa.

2) Seventeen patients with respiratory infection were treated with CEMT-PI. The overall effi-

cacy rate was 58.8% (excellent 1, good 9, fair 4, poor 3). One patient experienced nausea. No

remarkable abnormal laboratory findings were observed in any of the patients after treatment.


