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新 しい経 口セフェム剤であるcefetamet pivoxil(CEMT-PI)の 呼吸器感染症 に対す る臨床

的検討 と細菌学的検討 を行 い,以 下の結果 を得 た。

1)基 礎的検討:Cefetamet(CEMT)に お いて13菌 種338株 についてcefteram(CFTM),

cefixime(CFIX),cefaclor(CCL),cefotiam(CTM),ampicillin(ABPC)と 抗 菌力を比

較 した。CEMTの 抗菌力はCFTM,CFIX,CTMと ほ ぼ同様 であった。

2)臨 床的検討:呼 吸器感染症10例 に対 して,CEMT-PIの 臨床的検討 を行 った。その内訳

は細菌性肺炎2例,慢 性気管支炎+肺 炎2例,慢 性気管支炎5例,び 慢性汎細気管支炎(DPB)

1例 であった。10例 における臨床効果は著効2例,有 効6例,や や有効1例,無 効1例 であ り,

有 効率 は80%で あ った。細菌学的効果については,5例 が判定可能 であった。Haemophilus

influenzae 1株 は消失 したが,1株 は出現 した。Pseudomonas aemgimsaの1株 が出現 した。

Klebsiella pneumoniaeの1株 は除菌されたが,菌 交代をおこしProteus vulgarisが 出現 した。

Streptococcus pneumoniaeの1株 は不変 であった。全症例 において副作用はみ られなかった。

臨床検査値 において も有意 な変化はみ られなかった。
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Cefetamet pivoxil(CEMT-PI)は 日本 ロ シ ュ株 式

会 社 に よ っ て 開 発 さ れ た新 しい 経 ロ セ フ ェ ム 系 抗 菌 剤

で あ る。本 薬 剤 は体 内 へ 吸 収 さ れ た 後,CEMT-PIか ら

活 性 型 のcefetamet(CEMT)と な り グ ラ ム 陽 性 菌 と

グ ラ ム 陰 性 菌 の 両 方 に 対 し て 幅 広 い 抗 菌 力 を 発 揮 す

る1)。

今 回,我 々 は 本 薬 剤 の 各 種 臨 床 分 離 株 に 対 す る 抗 菌

力 をcefteram(CFTM),cefixime(CFIX),cefaclor

(CCL),cefotiam(CTM)お よ びampicillin(ABPC)

と比 較 検 討 し,さ ら に 呼 吸 器 感 染 症10例 に つ い て 臨 床

効 果 と副 作 用 を検 討 し た 。

I.基 礎 的 検 討

1.実 験 方 法

琉 球 大 学 医 学 部 附 属 病 院 検 査 部 に お い て,各 種 臨 床

検 査 材 料 よ り1988年 度 に 分 離 さ れ た 菌 種 の う ち,各 種

感 染 症 の 主 要 菌13菌 種338株(Staphylococcus aur-

eus 45株,streptococcus pneumoniae 22株,Enterococ-

cus faecalis 23株,Branhamella catarrhalis 25株,

Escherichia coli 25株,Klebsiella pneumoniae 25株,

Enterobacter cloacae 25株,Enterobacter aerogenes 23

株,Serratia marcescens 23株,Proteus vulgaris 24株,

Proteus mirabilis 22株,Haemophilus influenzae 26株

お よ びPseudomonas aeruginosa 30株)に つ い て,

MIC2000system(ダ イ ナ テ ッ ク社)を 用 い た ミク ロ ブ

イ ヨ ン希 釈 法 に て 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)を 測 定 し

た2)。 対 照 薬 剤 と して はCFTM,CFIX,CCL,CTM,

ABPCを 用 い た。

培 地 と し て は 一 般 細 菌 用 と し てCSMHB(cation-

supplement Mueller-Hinton Broth; Mueller-Hinton

broth 1 l+Mg2+25μg/e+Ca2+50μg/e)を 使 用

し た。 ま たS.pneumoniaeに つ い て はCSMHB+3%

LHB(lysed horse blood)を 使 用 し,H.influenzae

に つ い て はCSMHB+3%LHB+NAD(nicotinamide

adenine dinucleotide 10μg/ml)を 使 用 した 。

薬 剤 の 培 地 含 有 濃 度 系 列 は,50μg/mlを 最 高 濃 度 と

し て 倍 数 希 釈 に よ り12系 列 を 作 成 し,接 種 菌 量 は,
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Table 1. Susceptibility of clinical isolates to cefetamet and other antibiotics
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H.influenzaeの み は104CFU/mlと な るように調整

し,他 の菌種はすべて105CFU/mlと な るように調整

して行 った。

2.実 験成績

CEMTと 他 の対照薬剤の抗菌力 の結果 をTable 1

に示 した。

Methicillin sensitive S.aureus(MSSA)に 対 す る

抗菌力はABPC,CTM,CCL,CFTM,CFIXの 順 に

優れてお り、CEMTの 抗 菌力は最 も悪 く,MIC50に お

いても50μg/mlで あ った。

Methicillin resistant S.aureus(MRSA)に 対 し

てはすべての薬剤が抗菌活性 を示 さなか った。

S.pneumoniaeに 対 する抗菌力はABPC,CFTM,

CTMの 順 に優れてお り,CEMTの 抗 菌力はCFIXと

同等であった。MIC90は0.78μg/mlで あ った。

E.faecalisに お いてはABPCが 最 も優れていたが,

CEMTを 含 む他の5薬 剤は充分 な抗菌力 を有 してい

なかった。

B.catarrhalisに 対 してはCFIX,CFTMの 順 に優

れてお り,CEMTの 抗菌力はCCL,CTMと 同等であ

った。

E.coliに 対 し て はMIC50で はCTM,CFIX,

CFTM,CEMTの 順 に優れていたがMIC90で み ると

CFIX,CFTM,CEMTの3薬 剤はほぼ同等であ り,

CEMTで はMIC90は0.78μg/mlで あ った。

K.pneumoniaeに 対 してはCEMT,CFIX,CTM,

CFTMの4剤 がMIC90に お い て 同 等 で あ っ た が

MIC50で はCFIX,CEMTとCTMが 最 も優 れ てい

た。CFTMの 成 績はこれに次 ぐものであった。

E.cloacaeで はMIC50はCEMTが 最 も優れていた

が,MIC90で み るとCEMT,CFTM,CFIX,CTMは

同 等であ り感受性株 と非感受性株が0.78μg/mlを 境

に分布 していた。

E.aerogenesで はCEMTが 最 も優れていた。

S.marcescensに お いては,CFIXとCEMTは ほぼ

同 等 で最 も優 れ て い た が,MIC90で はCEMTが

CFIXよ り優れていた。

P.vulgarisで はCFIXが 最 も優れてお りCFTMと

Table 2. Clinical and bacterial effect of cefetamet pivoxil

BT: body temperature
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CEMTの 抗 菌力はこれに次 ぐものであ り,良好 な抗菌

力であった。

P.mirabilisで はCFIXが 最 も優 れ て お りCE-

MTの 抗菌力はこれに次 ぐものであ り,CFTMと 同等

であった。

H.influenzaeに 対 して はCFTMとCFIXが 最 も

優れてお りCEMTの 抗 菌力はこれ らに次 ぐものであ

り,MIC90に おいては0.10μg/mlと 優 れた成績であ

った。

P.aeruginosaに 対 してはすべ ての薬剤が高いMIC

値 を示 した。

II.臨 床 的 検 討

1.対 象症例ならびに投与方法,投 与量および投与

期間

対象症例は琉球大学医学部第一内科学教室およびそ

の関連病院において治療 を行 った呼吸器感染症10症

例 である。

その内訳は細菌性肺炎2例,慢 性気管支炎+肺 炎2

例,慢 性気管支炎5例,び 漫性汎細気管支炎(DPB)

1例 であった。重症度では軽症3例,中 等症7例 であっ

た。年齢は18歳 から87歳 に分布 し平均年齢は59.5歳

で,男 性7人,女 性3人 であった。投与量は500mg×

2(1日1,000mg)が5例,250mg×2(1日500mg)

が5例 であった。投与期間は4日 か ら14日 で あった。

本剤投与中には他の抗菌剤,ス テロイ ド剤,γ-グ ロプ

リン製剤 などの併用は行わなかった。

2.臨 床効果判定

臨床効果の判定は本薬剤投与前後における喀痰内細

菌の消長,臨 床検査成績 胸部X線 像,自 他覚症状 な

どを参考に して,総 合的に判定 して,著 効,有 効,や

や有効,無 効の4段 階 と判定不能に分けた。

3.臨 床成績

Table2に 症例毎の診断名 と重症度,用 法 ・用量,細

菌検査成績,臨 床効果,胸 部X線 像成績,副 作用,臨

床検査値異常の一覧表を示 した。

各疾患ごとの臨床的効果は以下の とお りであった。

細菌性肺炎は2例 でいずれ も著効であった。慢性気管

支炎+肺 炎 も2例 でいずれ も有効であった。慢性気管

支炎は5例 で4例 が有効であ り1例 がやや有効であっ

た。DPB1例 は無効であった。この結果,著 効2例,

有 効6例,や や有効1例,無 効1例 の結果を得 た。有

効率 は80%で あ った。

4.細 菌学的効果

細菌学的効果は以下の とお りであった。H.influen-

zaeが 検 出された症例 は2例 であったが,1例 は消失

し,他 の1例 は 出 現 菌 と し て 検 出 さ れ た。S.

pneumoniaeは1例 で検 出 され,不 変 であ っ た。P.

aeruginosaは1例 で 出現 菌 と して検 出 され た。K.

pneumoniaeは1例 でP.vulgarisに 菌 交代 した。細菌

学的にまとめると,治 療前に起炎菌が確定 した3例 の

うち2例 が菌消失 し,治 療前に起炎菌の確定できなか

った2例 で治療後菌が出現 した。菌交代は1例 で不変

は1例 であった。

5.副 作用 と臨床検査値異常

Table2に 示 したように,副 作用はみ られなかった。

Table3に 臨床検査値 の一覧表を示 した。臨床検査

値異常は認められなか った。

III.考 察

CEMT-PIは グラム陽性菌か らグラム陰性菌まで,

幅 広い抗菌力をもつ新 しいセフェム系経 口抗生剤であ

Table 3. Laboratory findings of cases treated with cefetamet pivoxil

B: before. A. after
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る3,4)。

1.基 礎 的検討において行 われた抗菌力測定におい

ては,CEMTはCFTM,CFIX,CTMと ほ ぼ同等の

抗菌力を示 した。しかし,MSSAに 対 する抗菌力が他

の薬剤に比べ てかなり弱いことは,本 剤を使用する際

に注意すべ きことと考 えられる。

2.臨 床的検討において10例 中8例 が有効以上で

あり,有 効率は80%と 満足すべ きものであった。しか

し,細 菌学的効果 をみ ると必ず しも充分な成績 とはい

えない。具体的に述べ ると,症 例3でK.pneumoniae

がP.vulgarisに 菌交代 していること,症 例5に おいて

S.pneumoniaeを 除 菌できなかったこと等である。 こ

の原因を考えてみると,基 本的には,基 礎的検討 にお

いて充分な抗菌力が確認 されていることも考 え合わせ

れば,薬 剤使用量が不充分 であったことによると考 え

られる。実際に,著 効2例 の薬剤の1日 投与量は1,000

mg分2で あった。以上のこ とか ら本剤の1日 投与量

は1,000mg分2が 適切 と考えられる。

副作用 と臨床検査値異常が1例 も見 られなか ったこ

とは特筆すべ き事 と思われる。

本剤は500mg分2で も充分 な臨床効果 をあげてい

るが,S.aureusに 注意 しなが ら投与することや投与量

を1,000mg分2と すれば副作用,臨 床検査値異常の

少なさと相 まって我々の今回の治験成績 よりさらに良

い効果 を上げ得 るもの と思われた。

以上,本 薬剤は基礎的に も臨床的にも呼吸器感染症

に対 して有効 な薬剤 と思われた。
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We performed basic and clinical studies on cefetamet pivoxil (CEMT-PI), a new oral
cephalosporin, with the following results.

1) Antimicrobial activity: the minimum inhibitory concentrations (MICs) of cefetamet (CEMT)
against 338 clinically isolated strains were determined and compared with those of cefteram, cefix-
ime, cefa. clor, cefotiam, ampicillin, using a Dynatech MIC-2000 system. CEMT had wide-spectrum
antimicrobial activity against these isolated strains, except Pseudomonas aeruginosa, methicillin
sensitive Staphylococcus aureus and methicillin resistant S. aureus.

2) Clinical efficacy: CEMT-PI at 500 or 1,000 mg/day was given to 2 patients with bacterial
pneumonia, 2 with bacterial pneumonia complicated with chronic bronchitis, 5 with chronic bronchi-
tis and 1 with diffuse panbronchiolitis for 4-14 days. Clinical response was excellent in 2 patients,

good in 6, fair in 1 and poor in 1, and the overall clinical efficacy was 80%.
3) Bacteriological efficacy: one strain of Haemophilus influenzae was eradicated, one strain of

Klebsiella pneumoniae changed to Proteus vulgaris, and one strain of Streptococcus pneumoniae

persisted.
4) Safety: no side effects and altered laboratory findings were observed.


