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   Cefixime (CFIX, Cefspan®), a new oral cephem, was used in the treatment of urinary tract 
infections, and was evaluated for its therapeutic effectiveness and safety at the Department of 
Urology, Osaka University Hospital and 16 affiliated hospitals. A total of 238 patients were ad-
ministered daily doses of 200 or 400 mg. Clinical efficacy was assessed on 92 female patients with 
acute uncomplicated cystitis and 42 patients with complicated UTI according to the Criteria for 
Clinical Evaluation of Antimicrobial Agents in UTI (3rd ed.) recommended by the Japan UTI 
Committee, to which we added our own minimum modification. 

   Clinical efficacy was evaluated as excellent in 57 of the acute uncomplicated cystitis cases, 
moderate in 33 and poor in 2, with an overall clinical effectiveness rate of 98%. Clinical efficacy 
was evaluated as excellent in 12 of the complicated UTI cases moderate in 12 and poor in 18, 
with an overall clinical effectiveness rate of 57%. In one case of uncomplicated pyelonephritis, 
CFIX showed an excellent efficacy. 

   Of the total of 102 bacterial strains isolated from uncomplicated UTIs, 95 (93%) were eradi-
cated by CFIX, while 36 (72%) eradicated in 50 strains isolated from comlicated UTIs. 

   Subjective adverse reactions were seen in 4 cases (1.7%) of the 236 patients, as generalized 
pruritis and upper gastrointestinal discomforts. Abnormal laboratory findings were recorded in 6 
out of 141 cases. They were increases in serum GPT, GOT, alkaline phosphatases, total biliru-
bin, as well as increases in peripheral leukocytes. These adverse symptoms and abnormal labora-
tory findings disappeard after the termination of CFIX administration. CFIX might therefore be 
considered as a clinically ureful oral antibiotic in the treatment of UTI. 

                                                 (Acta Urol. Jpn. 35: 1267-1275, 1989)
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緒 言

Ccfixime(CFIX,セ フ スパ ンo)は 新 し く開 発 さ

れ た,経 ロセ フ ェム剤 のひ とつ で あ って,そ の 構 造 式

はFig.!に 示 す よ うに,7一 ア ミノセ フ ァ ロス ポ ラ

ン酸 の3位 に ビ ニル基 を,7位 に カル ボ キ シ メ トキ シ

馬N亡L

Fig.1.

COOH

l-c・NH憶 　
NOCH2COOH

Cheln董calstructureofcefixime
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イミノ基を有する.そ の特徴は,① グラム陽性 ・陰性

菌に広範囲の抗菌スペ クトルを有し,② 各種の β一

lactamaseに 安定であり,③ その作用は殺菌的であ

り,④ 血清中半減期は長 く,さ らに尿中の有効濃度持

続時間が長 いため1日2回 の投与 で有効性が期 待で

き,⑤ 食後投与でも吸収が良好であって,副 作用の少

ないこと,な どを挙げることができる!-3).今 回われ

われは本薬剤を尿路感染症に投与 して,効 果と安全性

を検討 したので,そ の結果を報告する.

対象および方法

1.対 象症例

1988年2月1日 か ら同年7月 末までの半年間に大阪

大学泌尿器科ならびにその関連病院16施 設の泌尿器科

において,cefiximeを 投 与した症例は合計238例 で

あった.こ れらの性別は男子54例,女 子184例 であり,

年齢分布は9歳 か ら88歳(平 均49.9歳)で あった,外

来通院例が211例,入 院加療症例が27例 で,前 者の占

める割合が高かった.尿 路感染症として本薬剤を投与

した232例 中,投 与前に有意の膿球 と細菌 を有 し,

UTI薬 効評価基準(第3版)4)に 適合した135例 を本

剤の有効性評価の対象症例 とした(Tablc1)、 ただ し,

①女子における中間尿を検体 とした場合 も採用とし,

②基礎疾患の認められない場合では70歳 以上の女子も
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単純性膀胱炎として採用し,③ その他はUTI薬 効 評

価基準に準 じることとした.除 外症例は103例 で,そ

の理由をTable1に 示 した,な おその他の6例 は,

15歳未満の症例,淋 疾などの尿道炎,前 立腺炎,副 睾

丸炎,あ るいは感染症名の記載のない症例であった.

有効性評価判定の対象としたi35例 の性別は,男 子

31例,女 子104例 であり,年齢分布は17歳 から88歳(平

均48.8歳)で あった(Table2).外 来通院症例が114

例,入 院加療症例が21例 であった.す なわち背景に前

述の分布と大差なかった.

安全性については,上 記薬効評価基準適合症例に限

らず,本 剤を投与 した症例のうち,自 覚的副作用の有

無や臨床検査値の推移について記録された症例236例

につき検討 した.

2.投 与方法

原則としてCFIX1回100mgを1B2回,朝 夕

食後に経 口投与した.大 多数の症例でこの投与方法が

行われたのに対して,6例 に1日4rOOmg分2投 与が

おこなわれた.後 者の対象例はわずかの例数であり,

主治医判定においても,ま た基準判定においても,そ

の有効率に確一的 な増加傾向を示さない ので,1日

200mg投 与例と一括して検討 した(Table3).投 与

期間は単純性尿路感染症で3～18日 間,複 雑性尿路感

染症で5～54日 間であったが,そ れぞれ3～4日 目,

Table1.Casestreatedwithcefixime

除 外 理 由

疾 患 名 症例数 採用例数 除外例数 菌数不足 膿尿不足
排尿痛 発熱 効果判定不適裕 菌検査 その他
(一)(一 》 後菌検無 判定日 未実施 記載不備

単 膀胱炎165
純
性 腎孟腎炎3

92

1

73

2

19

1

8 16

1

26 4

複 腎孟腎炎18雑

性 膀胱炎46

13

29

5

17 10

1

2

1

3

2

1

1

1

そ の 他 6 6 1 1 3 1

計 238 135 103 31 11 161 31 7 4 2

Table2.CasesevaluatedonCFIXeffectbyUTIcriteria

病型 対象症例計

年齢(歳)男 女 計(%)

単純性尿路感染症 複雑性尿路感染症

女(%》 男 女 計(%)

16-19

～29

～39

～49

--59

～69

～79

80～

235(4)

22426(19)

21719(14)

31114(10)

62026(19)

51722(17)

51015(11)

628(6)

3(3)

24(26》

17(18)

8(9)

14(15)

16(17)

9(10)

2(2)

2

2

2

3

6

5

5

6

2(5)

2(5)

2(5)

36(14}

612(29)

16(14》

16(14}

6(14)

計 31104135 93 311142
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DifferencelnCFIXcfficacyratesbetween200mgand400mgdailytreated

r)at1Cllts

}日 投与量 症例数 臨床効果(主 治医判定) 有効

無効 率 著効
(%}(%)(%)

臨床効果(基 準判定)

疾 患 名

(㎎)
著効 有効 やや有効
(%)(%}(%)

有
効

有効 無効 率
(%)(%)(%)

単純性 200

尿路感染症400

572992

(62)(32)

1h。 。)

4

(4)
25733
(2)94(62)(36)

1
100(100)

2

(2,98

100

複雑性 200

尿路感染症400

101037
(27)(27)

125

(20)(40)

11

2

(30)

(40)

61012
(16)54(27}(32)

2
60(40)

15

3

(41}59

(60》40

計

200

400

6739129
(52)(30)

226
(33)(34)

15

2

(12)

(33}

86745

(6)82(52)(35)

3

67(5ω

17

3

(13)87

(50)50

計
6941135
(51)(30)

17

(13}
8

(6}
704520

81(52)(33》 (15)85

Table4.Overallclinicale伍cacyofCFIXinacuteuncomplicatedcystitis

症 状 消 失 軽 快 不 変 細衡尿に

対する効果
(%,膿 尿 正常化 改 善 不 変 正常化 改 善 不 変 正常化 改 善 不 変

細

菌

尿

陰 性 化 団 8 3 3 1 2 2 76(83)

減少 ・薗交代 9 1 1 11(12)

不 変 3 1 1 5(5)

症状に対する効果 83(90%) 6(7%) 3(3%) 総症例数

92膿尿に対する効果 74(80%) }0(11%) 8(9%}

匡==コ 鋤 57(62%} 総合有効率

go192

(98%)

[=コ 有効 33(36%)

[==]無 効 2(2%)

(主治医判定X%》

魏:1}・
やや有効4

無 効2

98

5～6日 目に,効 果ならびに安全性を評価 した.

成 績

1.女 子急性単純性膀胱炎の92例

女子急性単純性膀胱炎の165例 中,薬 効評価基準に

合致したのは92例 であった,

自覚症状の消失は83例(90%)に 認 め られ,6例

(7%)で 軽快,3例(3%)で 不変であった.

膿尿に対する効果は,正 常化74例(SOAe),改 善10例

(11%),不 変8例(9%)で あ り,他 方細菌尿に対す

る効果は陰性化が76例(83%),減 少 もしくは菌交代

が11例(12%),不 変が5例(5%)で あった(Table

4).総 合臨床効果は著効57例(62%),有 効33例(36

%)で あ り,総 合有効率は98%で あった,主 治医判定

でも著効が62%,有 効以上が94%,や や有効以上が98

%で あ った.

2.単 純性腎孟腎炎の1例(Table5)

単純性腎孟腎炎 としてCFIXを 投与した3例 のう

ち,1例 だけが薬効評価基準に適合し,著効を示した.

1例 だけであることか ら,細 菌学的効果は単純性膀胱

炎に含めて検討した.

3。 複雑性尿路感染症の42例

複雑性尿路感染症としてCFIXを 投与した,腎 孟

腎炎18例 ならびに膀胱炎46例 の合計64例 のうち,薬 効

評価の対象 としたのは42例 であった.病 態群別臨床効

果をTable6に 示 した.42例 中単独菌感染症例は36

例(86%),複 数菌感染症例は6例(14%)で あった.

前者における総合有効率は61%,後 者は33%で,そ の

差は28%で あった.

また,カ テーテル留置群(第1お よび5群)に おけ

る総合有効率は27%で あ ったのに対 して,非 留置群

(第2群 を対象とした症例はなく第3,4お よび6群 の
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Table5.Clinicalsummaryofacuteuncomplicatedpyelonephritispatientstrcatcdwithce丘xime

CaseAge

・。S・ ・,。 …錺 。,聖 講 ・S抑pt。 鵬'Pyu「`a零

Treatment Bacteriuria嘔 Evaluation◎O

Species Count(1mのUTI Dr.
Sideeffects

70
93-200x2

F
3

十 十 Staphylococcus>105E
xcellent Exeellent

■Beforetreatrnent

3daysafte「t「eatment

零癖UTIcriteriaoftheUTICommit朧

D「.D「,sevaluatien

Table6.OverallclinicalefficacyofCFIXclassifiedbyinfectiontype

群
症 例 数

(構成率:%)著 効

臨 床 効 果 総合有効率

有効 無効(%)

単
独
菌
感
染

第1群
(カテーテル留置症例)

第2群
(前立腺術後感染症)

第3群

(その他の上部尿路感染症)

第4群
(その他の下部尿路感染症)

9(21)

10(24)

17(40)

1

5

5

2

3

6

6

2

6

(33)

(80)

(65)

小 計 36(86) 111114 (61)

複
数
菌
感
染

第5群

(カテー テル留 置症 例)

第6群

(カテー テル非留 置症例)

2(5)

4(10》 1 1

2

2

(0)

(50)

小 計 6(14) 1 1 4 (33)

計 42(100) 121218 (57)

Table7.OverallclinicalefficacyofCFIXincomplicatedUTI

膿尿
細菌尿

正常化 改善 不変
細菌尿に対する
効果(%)

陰 性 化 1 4 17(40)[121

減 少

菌 交 代 4 3 5 12(29)

不 変 2 4 7 13(3D

膿尿に対する効果
18
(43%)

8
(19%)

16
(38%)

総症 例数
42

匠=コ 著効 12(29%) 総 合有効率

24/42

(57%)

[=コ 有効 12(29%)

[==コ 無効 18(42%)

合計)で は68%と な り,そ の差は41%で あった.

複雑性尿路感染症全体では,著 効12例(29%),有

効12例(29%)そ して無効18例(42%)で あ り,総 合

有効率は57%で あった.膿 尿に対する効果は18例(43

%)に 正 常化,8例(19%)に 改善,そ して16例(38

%)に 不変であ り,対 膿尿改善率は62%を 呈 した.他

方,細 菌尿に対する効果は,陰 性化が17例(40%),

菌交代が12例(29%)そ して不変が13例(31%)で あ

(主治医判定)(%)

熱ii}55}86
無 効14

った.菌 陰性化と菌交代との占める割合の合計は69%

であ り,対 膿尿改善率と大差を示さなかった(Table

7).

以上,42例 の主治医による効果判定では,著 効が26

%,有 効以上が55%,や や有効以上が86%で あ った.

4.細 菌学的効果

女子単純性尿路感染症の92例,お よび単純性腎孟腎

炎の1例,合 計93例 か ら投与前に分離同定された102
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菌株 中95株(93%)に 菌 消失 を認 め た.Escherichia

coliの 占め る割 合 は,全 菌 株 の79%で あ り,そ の うち

Table9. Bacter三 〇10gicalresponsetoCFIXin

colnplicatedUTI

Table8。BacteriologicalresponsetoCFIX五n

acuteuncomplicatedcystitisand

pyelonephritis

分 離 菌

分 離 菌

消 失 存続株数

株数 消失率(%)

消 失株数 存統

株数 消失率(%)

ζ
z

StaphylococcussP.

S.aureus

S.epidemidis

α一Strept㏄ ㏄cus

γ一Streptococcus

E.faecalis

Corynebacteriumsp。

1

1

4

1

1

3

2

1

1

1

1

1

1

2

100

100

25

100

100

33

100

陽
性菌

Staphylococcussp,

S.aureus

S.epidemidis

S.agalactiae

E.fa㏄alis

1

1

1

3

3

1

3

3

0

100

0

100

100

1

蓋

z
フ
ム

陽
性
菌

小計 9 7 78 2

3

2

小計 138 62 5

グ

ラ

ム

陰

性

菌

E.coli

Klebsiellasp.

K.pneumoniae

P.mirabilis

Enterobactersp.

E.cloacae

P.aeruginosa

81

1

2

2

1

1

1

80

1

2

2

1

1

99

100

100

100

100

0

100

1

1

グ

ラ

ム

陰

性

菌

E.coli

K,pneumoniae

K.oxytoca

K.rhinoscleromatis

P.mirabilis

P.rettgeτi

Citrobactersp.

C.freロndii

P.aerugin(》sa

P.putida

S.marcescens

Acinetobactersp.

A.calcoaceticus

20

4

2

1

1

1

1

2

4

1

2

1

1

18

2

2

1

1

1

1

1

1

1

90

50

100

100

100

100

100

0

0

100

0

100

100

小計

2

2

2

4

2

8987 98 2 小計 4129 71 12

計 10295 93 7 計 5036 72 14

Table10.StrainsappearingafterCFIXtreatment

投 与 後 出 現 菌 単純麟 路感蕎 灘 簸 路感蕎

乞
フ
ム

陽
性
菌

S.epidermidis

Streptococcussp.

α一Streptococcus

Enter㏄ ㏄cussp.

E.faeca置is

E。avium

Corynebacteriumsp.

Bacillussp.

3

1

1

2

1

3

1

(19)

(6)

(6)

(13)

(6)

(19)

(6)

5

4

1

(33)

(27)

(7)

小計 12 (75) 10 (67)

z
フ
ム

陰
性菌

E.coli

E.aerogenes

Pseudomonassp.

P.aeruginosa

P。pseudoalcaligenes

1 (6》

1

1

2

1

(7)

(7》

(13)

(7)

小計 1 (6》 5 (33)

その他
酵 母型真菌

Candida

1/6)

2(13)

計 16(100) 15(100》

出 現 率(%)投与後出
現菌症例数/評価例数

(13)
12/93

(33)
14/42

存続 した のは1株 だ け で あ った.E.coliを 除 い た 残

りの21菌 株 では71%が 消失 した(Table8).

複雑性尿路感染症の42例 から,投 与前に分離された

50菌 株中36株(72%)に 菌消失をみた(Table9).
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TableILSubjcctivesideeffects

患 年 副作用の 程者 性

名 齢 種類 度

疾患名

(基礎疾患)

1日 日 本剤 との

投与量 発現 日
mg× 回 数 関係

本剤
の
投与
翻

H

M

H
　

N

A

S

M

H

F64腹 部膨満感

口内炎
F55全 身掻痒感
嘔気

F63胃 痛

F48胃 部不快 感

急性単純性
軽 膀胱炎
(なし)

中 急性単純性軽
膀胱炎中
(なし)

急性単純性軽 膀
胱炎
(なし)

急性単純性
軽 膀胱炎
(なし)

100×2
多分

32日 目 関係あ り

100×25

100×26

Ioox218

関係あ る
3日 目 か もしれ

ない

関係あ る
3日 目 か もしれ

ない

多分
1日 目 関係 あ り

処置なし継統 投与終
了後

2日 目に消失

中止 患者より服用拒否

処置なし
継続 第5病 日目に
消失

継続

副作用発生頻度1.7% (副作用例数/症 例数 罵4/236}

Table12.Abnormalitiesinclinicallaboratoryfindings

WBC増 加GOT上 昇
総 ピリル ピン

GPT上 昇 上昇 ALP上 昇

検査値異常例数

検査実施例数

1

140

2

141

2

141

2

129

2

133

頻度(%) 0.7 1,4 1.4 1.6 1.5

臨床検査値異常症例率4.3%(異 常例数/症 例数=6/141)

Tablc13.Usefulnessindex(%)byinvestigators

有 用 性0102030405060708090
ス ケ ー ル ～9--19--29～39-49～59--69～79～89--IOO平 均 値

総 症例 数(97》

合 有勝

5

5

1

1

5

5

3

3

2

2

4

4

1015

1016

8

8

44

46

72.6

単 症例 数(59)

純

性 覗拝

2

3

3

5

1

2

1

2

4 9

715

2

3

37

63

79.2

複 婆欝
雑

性 覗算

3

8

1

3

2

5

2

5

2

5

3

8

6 6 6

161616

7

18

62.3

有用性 スケール:非 常に不満足(0)～ 非常に満足(100)

グラム陽性菌で78%,グ ラム陰性菌で71%が 消失し

たが,後 者のうちPseudomonasaeruginosaの4株

はすべて残存 した.

投与後に出現した細菌は,グ ラム陽性菌の占める割

合(71%)が 陰性菌の占める割合(19%)よ りも高か

った.真 菌類はわずかに3株 であった(Table10)・

5,副 作用

総投与症例238例 の うち,自 覚的副反応について検

討されたのは236例 であった.自 覚症状を訴えたのは

4例(1.7%)で あ り,い ずれも単純性尿路感染症で

あった.投 与開始から1な いし3日 目に発現し,症 状

は共通して消化管症状(嘔 気,腹 部膨満感,胃 痛なら

びに胃部不快感)で あり,本 剤との関係は,「 多分あ

り」が2例 と,「 あるかもしれない」が2例 とであっ

た.「 明らかに関係あ り」は1例 もなかった.4例 の

うち1例 は,全 身掻痒感と口内炎を合併し,服 薬を中

止した.他 の3例 は服薬を継続 した(Table11).な

お経過観察ができた2例 中,1例 は投与終了後2日 目

に,他 の1例 は第5病 日目に症状が消失した.重 篤な

副作用は認めなかった.

本剤の投与前後に臨床検査値について検討された合

計141症 例 のうち,臨 床検査値の異常変動が 「本剤と
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関係あ り」とされたものは無 く,「 多分関係がある」

とされたのが1例 と,「 関係あるかもしれない」とさ

れたのが5例,合 計6例(4.3%)で あ った(Tablc

I2),い ずれも自覚症状は訴えなか った,白 血球増多

の 工例は前立腺手術後であった。GPT,GOT上 昇

の2例 は,正 常値からおおむね1001u/Lに 上 昇し

てお り,う ち1例 は2週 後に正常化した.総 ビリルビ

ン値の上昇した2例 の うち1例 はごく軽微な上昇であ

ったが,他 の1例 は18mg/dlま で上昇したにもかか

わらず,GPT,GOT,ALPは いずれ も正常であっ

た.ALPの 上 昇した2例 は軽微な範囲であった・

6.有 用性

基準により効果判定の対象とな り,か つ安全性の検

討 もおこなったのは,単 純性尿路感染症59例,複 雑性

尿路感染症で38例 であった.非 常に満足を100と し,

非常に不満足を0と した場合,前 老の平均は79.2,後

老の平均62.3で あった(Table13).

考 察

Cefiximeは 藤沢薬品工業(株)で 開発発売された

経ロセフェム剤であ り,今 回,大 阪大学泌尿器科およ

びその16関 連施設で臨床効果と安全性を検討した.女

子急性単純性膀胱炎の165例 中92例 が薬効評価基準に

合致 して,総 合臨床効果は98%,う ち著効率は62%を

得た.こ の成績を新薬 シンポジウム5)の成績と比較す

れば,総 合有効率が100%に 近 い点では共通するもの

の,著 効率の点で約5%低 い値であった.

複雑性尿路感染症の64例 中42例 が評価基準に合致 し

て,総 合臨床効果は57%で あ った.新 薬シンポジウ

ム5)や二重盲検試験6)で は,そ れぞれ66.7%,61.7%

であ り,本 治験成績のほうが若干低い値を呈した.こ

れは本治験対象例におけるカテーテル留置群の構成比

が前二者の場合に比 して高率 であった故 と考えられ

る.難 治性とされるカテーテル留置群もしくは複数菌

感染群における群別総合臨床効果 と,そ れぞれヵテー

テル非留置群もしくは単独菌感染群におけるそれらと

の差を検討してみると,新 薬 シンポジウム5》や二重盲

検試験6)と 本治験の成績に同様の傾向をみることがで

きる.

CFIXは 経 口抗生剤であるために,主 として外来

通院患者や軽症の複雑性尿路感染症に適応され薬効判

定基準上の臨床効果も,主 治医判定でも,ま た有用性

の点でも高い評価を得た.1日 投与量が200な い し400

mgの 少董に設定されているためか,副 作用の頻度も

低 く,消 化管症状を主 とした軽微なものであった.起

炎菌中に占めるE.coliの 割合が高かったの もよい

評価を得た一因であろう.CFIXはE.coH以 外のグ

ラム陰性桿菌,と くにインドール陽性プロテウス属や

セラチア属にも効果の期待される薬剤である2)け れ ど

も,本 治験中に占めるこれら起炎菌の割合は低 く,除

菌効果に対する検討は困難であった.

Enterococcus属 などのグラム陽性菌に対する効果

もある程度認められ,グ ラム陰性 ・陽性菌捌の除菌効

果に大差のない成績を得たことは,本 剤の抗菌スペク

トルが広いことを裏付 ける こと となった.し か し

P・aeruginosaの 本剤に対する感受性は低く,適 応菌

種ではないが,投 与前に分離された4株 は全て残存し

た.CFIX投 与 に際 してはP.aeruginosaに 対 する

二次的対応を念頭に置くべきであろう.

本 治験では1日 に400mgを 投与した症例 が少数

であり,投 与量別の効果について検討できなかったた

め,今 後は1日 投与量を400mgに 増量 して効果と安

全性を再検討する余地が残されている.投 与量がその

いずれにせよ,有 効濃度の持続時間が長いことから,

1日2回 服用で十分に効果が期待できることは,服 薬

コンプライアンスの上で,本 剤はすぐれた経ロセフエ

ム剤であると言える.

結 語

1.1988年2月 から同年7月 の間に大阪大学泌尿器

科ならびにその関連病院16施 設において,238例 の尿

路感染症に対 してCFIXを 投与し,そ の臨床効果と

安全性について検討 した.

2・ 評価基準に基づいて効果の判定を行いえた症例

は135例 であ り,そ のうち女子急性単純性膀胱炎の92

例 では93%,複 雑 性尿路感染症の42例 では57%の 総

合有効率を得た.単 純性腎孟腎炎の1例 でも著効を示

した.

3。 自覚的副作用は236例 について検討 され,3例

に軽い消化管症状と,服 薬を中止した全身掻痒感の1

例,合 計4例(1.7%)に 副作用を認めた.臨 床検査

値の異常変動は141例 中6例(4.3%)に 認め,肝 機能

値の変動を主とした.総 じて重篤な副作用は認めなか

った.

4.以 上の検討から,CFIXは 尿路感染症に対し

て,安 全で有用性の高い薬剤であると考えられた.

紙面の都合上,単 純性膀胱炎,複 雑性尿路感染症の症例一

覧は省略した.
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