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【原著・臨床】

小児の細菌性呼吸器感染症に対する amoxicillin，cefcapene-pivoxil
および faropenemの多施設共同無作為比較試験

坂 田 宏
旭川厚生病院小児科＊

（平成 22年 1月 12日受付・平成 22年 4月 5日受理）

2008年 10月から 2009年 3月までに，細菌性呼吸器感染症と考えられた 16歳未満の患者を対象とし
て，amoxicillin（AMPC），cefcapene-pivoxil（CFPN-PI），faropenem（FRPM）の有効性を検討する多
施設共同無作為比較試験を行った。1日投与量は AMPCが 30～40 mg�kg，CFPN-PIが 9 mg�kg，FRPM
が 15 mg�kgであった。登録患者は AMPC 68名，CFPN-PI 68名，FRPM 76名であった。有効性は AMPC
64名，CFPN-PI 65名，FRPM 69名で検討したが，3群に有意差はなかった。疾患別の有効性は肺炎・気
管支炎では AMPCは 34名中 31名（91.2％），CFPN-PIは 33名中 30名（90.9％），FRPMは 38名中 36
名（94.7％）が有効であった。咽頭炎・扁桃炎では AMPCは 27名中 27名（100％），CFPN-PIは 31名
中 30名（96.8％），FRPMは 30名中 29名（96.7％）が有効と判定された。A群溶連菌感染症における除
菌率で 4～6日間投与例は AMPCが 15名中 15名（100％），CFPN-PIが 18名中 18名（100％），FRPM
が 14名中 10名（71.4％）と有意に FRPMの除菌率が低かった。7～10日間投与では AMPCが 9名中 8
名（88.9％），CFPN-PIが 4名中 3名（75.0％），FRPMが 10名中 7名（70.0％）と，FRPMの除菌率が
低かった。副作用は AMPC 66名中 9名（13.6％），CFPN-PI 66名中 5名（7.6％），FRPM 72名中 10
名（13.9％）に下痢が認められた。服用性では AMPCは 66名中 41名（62.1％），CFPN-PIは 66名中 24
名（36.4％），FRPMは 71名中 62名（87.3％）で服用が容易と評価され，有意に FRPMの服用性が優れ
ていた（p＜0.001）。

Key words: amoxicillin，cefcapene-pivoxil，faropenem，pneumonia，child，respiratory tract
infection（RTI）

近年，小児の呼吸器感染症の主要な原因菌である Strepto-

coccus pneumoniaeおよび Haemophilus influenzaeでは，penicil-
lin系および cephalosporin系薬に低感受性を示す株が増加
しており，その原因の一つに抗菌薬の不適切な使用があげら
れている。このような耐性菌による感染症に対しての抗菌薬
の選択および耐性菌の増加の防止を目的として，日本小児呼
吸器疾患学会と日本小児感染症学会の共同編集により『小児
呼吸器感染症診療ガイドライン 2007』１）（以下，診療ガイドラ
イン）が作成された。そのなかで，呼吸器感染症の治療に推奨
される抗菌薬が記載されているが，実際に患者に使用しての
有効率が明らかになっている薬剤は少ない。そこで著者らは，
小児の呼吸器感染症の治療に使用する薬剤の妥当性を検討す
るために，診療ガイドラインに原因菌が不明の肺炎に使用す
ることが推奨されている amoxicillin（AMPC）と cefcapene-
pivoxil（CFPN-PI），さらに診療ガイドラインに記載されてい
ないが適応症に肺炎を有している faropenem（FRPM）の 3
薬剤の有効性について，多施設共同無作為化比較臨床試験を
行ったので，その成績を報告する。

I． 対 象 と 方 法
2008年 10月から 2009年 3月までに，北海道内の 10

施設の小児科外来に発熱や咳嗽を主訴として受診し，血
液検査で白血球数増多や CRP陽性，あるいは咽頭の溶連
菌迅速抗原検査で陽性を認め，細菌性呼吸器感染症と考
えられた 16歳未満の患者を対象とした。保護者に本試験
の主旨を説明し，口頭で同意を得たうえで，封筒法によっ
て AMPC，CFPN-PI，FRPMの 3薬剤のいずれかを無作
為に割り当てて，3～5日間（溶連菌迅速抗原陽性者は 5
日以上も可とした）投与し，投与終了時に臨床効果と服
用性，安全性を検討した。薬剤の 1日投与量は AMPC
が 30～40 mg�kg，CFPN-PIが 9 mg�kg，FRPMが 15
mg�kgで 3回に分割投与した。統計学的有意差を求める
のに必要な症例を設定せず，対象期間中に集積された症
例で検討するパイロット試験に準じた。試験開始にあ
たっては，当院の臨床試験等にかかわる委員会で検討さ
れた。また，臨床効果は自覚症状・他覚所見および検査
所見の成績をもとに，日本化学療法学会の小児科領域抗

＊北海道旭川市 1条通 24



240 日 本 化 学 療 法 学 会 雑 誌 M A Y 2 0 1 0

菌薬臨床試験における判定基準２）に準じて以下のように
判定した。有効：主要症状が 3日以内に明らかな改善傾
向を示し，5日以内にほとんど消失した場合。やや有効：
主要症状は改善したが，改善に 5日をこえた場合。無効：
投与開始後 3日経過しても主要症状が改善しない場合。
3薬剤のいずれかを投与する前に肺炎・気管支炎の小

児では喀痰もしくは上咽頭スワブを，咽頭・扁桃炎の小
児は咽頭スワブ，中耳炎の小児では耳漏，耳漏がない例
では上咽頭スワブを採取して培養を行った。Streptococcus

pyogenesによる咽頭炎・扁桃炎の小児は再診時に，咽頭
培養を行い，除菌を確認した。治療終了後も S. pyogenes

を検出した場合は，以前の報告３）と同様に emm遺伝子解
析による型別および Pulsed-field gel electrophoresis
（PFGE）で治療前の菌の同一性を検討した。
安全性は試験期間中に発生した有害事象のうち，担当

医が副作用と判定した事象について調査した。下痢は水
様便および泥状便をとりあげ，投薬前に比べ便性に変化
のみられないものは副作用としなかった。服用性は，保
護者からの情報をもとに非常に飲みやすい，飲みやすい，
普通，飲みにくい，飲めない，の 5段階または「不明」と
判定した。
対象の選択にあたっては，細菌性感染を疑う根拠とし

て，白血球数が 15,000�µL以上もしくは CRP値が陽性，
咽頭炎・扁桃炎では溶連菌迅速抗原陽性とした。患者の
症状や疾患の流行状況から担当医の判断でアデノウイル
ス迅速診断キット，インフルエンザウィルス迅速診断
キット，肺炎マイコプラズマおよび肺炎クラミジア抗体
検査を用いて，適応外疾患を除外するように努めた。そ
して，以下の患者は除外した。①未熟児，新生児の患者，
②重症感染症で経口薬による治療の対象と考えられない
患者，③ β -lactam系抗生物質にアレルギーの既往歴のあ
る患者，④ azithromycinを内服後 7日経過していない患
者，⑤主たる疾患が中耳炎の場合，鼓膜切開された患者
は脱落とする，⑥他の抗菌化学療法が施行され，すでに
症状が改善しつつある患者，⑦他の抗菌薬（全身投与）の
併用治療を必要とする者で，被験薬の有効性・安全性の
判定が困難な患者，⑧重篤または進行性の基礎疾患・合
併症を有し，被験薬の有効性・安全性の判定が困難な患
者，⑨重篤な心・肝または腎機能障害などを有する患者，
⑩インフルエンザウィルス抗原，アデノウィルス抗原，
肺炎マイコプラズマおよび肺炎クラミジア抗体が陽性の
患者，⑪その他，担当医師が不適当と判断した患者。
患者から検出された S. pneumoniae，H. influenzae，S.

pyogenesは日本化学療法学会標準法に準じた微量液体
希釈法４）で薬剤感受性を測定した。β -lactamase産生
能は nitrocefinを基質とした chromogenic disc method
（セフィナーゼ，Bekton Dickinson Microbiology Sys-
tems）を用いて測定した。測定した薬剤は S. pneumoniae

では penicillin G（PCG），AMPC，CFPN，cefdinir

（CFDN），FRPM，H. influenzaeでは ampicillin（ABPC），
AMPC，CFPN，CFDN，FRPM，clavulanic acid�amox-
icillin（CVA�AMPC），S. pyogenesは AMPC，CFPN，
CFDN，FRPM，erythromycin（EM）であった。

S. pneumoniaeの分類は PCGに対するMICが 0.1 µg�
mL未満を penicillin susceptible S. pneumoniae（PSSP），
0.1 µg�mL以上 2.0 µg�mL未満を penicillin intermedi-
ate resistant S. pneumoniae（PISP），2.0 µg�mL以上を
penicillin resistant S. pneumoniae（PRSP）とした。H. in-

fluenzaeはMICが 2.0 µg�mL未満を感受性，2.0 µg�mL
以上 4.0 µg�mL未満を中間耐性，4.0 µg�mL以上を耐性
と し，β -lactamase陰 性 で 感 受 性 株 を BLNAS（β -
lactamase negative ABPC susceptible），中間耐性株を
BLNAI（β -lactamase negative ABPC intermediate re-
sistant），耐性株を BLNAR（β -lactamase negative ABPC
resistant），β -lactamase陽性で耐性株を BLPAR（β -
lactamase positive ABPC resistant）と分類した。
患者背景因子はデータの性質，尺度に応じて χ 2検定，

Kruskal-Wallisの H検定，多重比較等により 3群間を比
較した。臨床効果，安全性，服用性，細菌学的効果は χ 2

検定，Kruskal-Wallisの H検定，多重比較等により 3
群間の比較を行った。p＜0.05を有意差ありとした。比較
する各群の例数が 10名程度以下の場合には検定を省略
した。

II． 結 果
1．患者背景
登録患者は AMPC 68名，CFPN-PI 68名，FRPM 76

名であったが，再診しなかった児が 6名，登録したが担
当医の判断で治療方針を変更した児が 2名認められたた
め，安全性評価対象症例は AMPC 66名，CFPN-PI 66
名，FRPM 72名であった。さらに，対象疾患ではなかっ
た児が 4名，保護者からの中止の申し出が 2名認められ
たため，臨床効果の判定は AMPC 64名，CFPN-PI 65
名，FRPM 69名で行った。服用性は情報が得られた
AMPC 66名，CFPN-PI 66名，FRPM 71名で評価した。
Table 1に有効性を判定した患者の背景を示したが，3

群に有意な差は認めなかった。
2．有効性
1） 肺炎・気管支炎
Table 2に肺炎・気管支炎の患者背景と投与成績を示

した。有効性を評価したのは AMPC 34名，CFPN-PI 33
名，FRPM 38名であった。3群の背景に有意差は認めな
かった。AMPCは 34名中 31名（91.2％），CFPN-PIは
33名中 30名（90.9％），FRPMは 38名中 36名（94.7％）
が有効であり，3群に有意差を認めなかった。無効であっ
た 8名の概要を Table 3に示した。無効例については治
療変更時に，再度各種ウィルス抗原検査，抗体検査を行っ
たが陽性を示すものはなかった。8名中 3名は入院，5
名は経口抗菌薬を変更した。8名のうち 5名は耐性菌が
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Table 1. Characteristics of the patients evaluated clinical efficacy

statistical
test

no. of patients

background factor
totalfaropenem

cefcapene-
pivoxil

amoxicillin

198696564total

n.s.
126384345male

gender
 72312219female

n.s.

 88303127pharyngitis/tonsillitis

disease 105383334bronchitis/pneumonia

  5 1 1 3acute otitis media

n.s.

 79272329＜3
age (years)  742526233＜＿  , ＜6

 451716126＜＿ 

n.s.

 2111 1 9＜10
weight (kg) 14343484310＜＿  , ＜20

 4315161220＜＿ 

n.s.: no significant differences

Table 2. Characteristics and efficacy of the patients with pneumonia/bronchitis

statistical
test

No. of patients

Background factors and clinical efficacy
faropenem

cefcapene-
pivoxil

amoxicillin

―383334total

n.s
212023male

gender
171311female

n.s.

252025＜3

age (years)
1313 93＜＿  , ＜6
 0 0 06＜＿ 

n.s.1.9±1.52.3±1.51.9±1.3mean

―14.9±0.6 9.1±0.433.3±3.5 dose (mg/kg/day)

n.s.4.4±1.14.3±1.04.6±1.6treatment duration (days)

n.s.12,459±4,572 10,680±3,163 11,759±5,445 WBC (/ μ L)laboratory findings 
before treatment n.s.3.1±2.52.4±1.42.7±1.8CRP (mg/dL)

1210 8S.pneumoniae
oraganisms isolated 
from nasoparyngeal 
swabs or sputums 
before treatment

 7 4 9H.influenzae

11 9 9
S.pneumoniae ＋ 
H.influenzae

 810 8not isolated

n.s.

363031improved

clinical efficacy
 0 0 0slightly improved

 2 3 3not improved

  94.7  90.9  91.2efficacy rate

n.s.: no significant differences

検出されていた。Table 4に検出された菌別での有効率
を示したが，3群に有意差は認められなかった。
2） 咽頭炎・扁桃炎
Table 5に咽頭炎・扁桃炎の患者背景と投与成績を示

した。有効性を評価したのは AMPC 27名，CFPN-PI 31
名，FRPM 30名であった。3群の背景に有意差は認めな

かった。AMPCは 27名中全員（100％），CFPN-PIは 31
名中 30名（96.8％），FRPMは 30名中 29名（96.7％）が
有効と判定された。
88名はいずれも溶連菌迅速抗原陽性者であったが，咽

頭培養で S. pyogenesが検出されたのは AMPCが 24名，
CFPN-PI 22名，FRPM 24名であった。抗菌薬投与後に
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Table 3. Characteristics of patients with pneumonia/bronchitis who were not improved by initial antibiotic treatment

secondary treatment
Nasopharyngeal
bacteria

CRP
(mg/dL)

WBC
(/ μ L)

Initial treatment

Age duration
(days)

dose
(mg/kg/day)

drug

admission
S.pneumoniae (1)
H.influenzae (2)

1.578,400432.2amoxicillin 4 years

cefditoren-pivoxilH.influenzae (4)2.4811,600530.0amoxicillin 5 years

clavulanic acid/amoxicillinH.influenzae (0.5)1.636,900333.3amoxicillin 1 years

admissionNot isolated3.886,8003 9.1cefcapene-pivoxil 5 years

cefditoren-pivoxil
S.pneumoniae ( ＜0.06)
H.influenzae (8)

2.758,1006 9.2cefcapene-pivoxil 1 years

admissionS.pneumoniae (2)1.208,7005 9.2cefcapene-pivoxil 2 years

clavulanic acid/amoxicillin
S.pneumoniae (1)
H.influenzae (0.5)

1.2811,500315.0faropenem10 months

cefditoren-pivoxil
S.pneumoniae ( ＜0.06)
H.influenzae (1)

1.3011,200415.0faropenem11 months

( ): MIC ( μ g/mL) to penicillin G in S. pneumoniae or to ampicillin in H. influenzae

Table 4. Efficacy rates of patients with pneumonia/bronchitis by isolated organisms

no. of patients
antibioticsisolated organisims

efficacy rate (%)totalnot improvedslightly improvedimproved

100.0 800 8amoxicillin

Streptococcus pneumoniae  90.01010 9cefcapene-pivoxil

100.0110011faropenem

 77.8 920 7amoxicillin

Haemophilus influenzae 100.0 400 4cefcapene-pivoxil

100.0 700 7faropenem

 88.9 910 8amoxicillinStreptococcus pneumoniae
and

Haemophilus influenzae
 88.9 910 8cefcapene-pivoxil

 83.3122010faropenem

Table 5. Characteristics and efficacy of the patients with pharyngitis/tonsillitis

statistical test
no. of patients

Background factors and clinical effect
faropenemcefcapene-pivoxilamoxicillin

―303127total

n.s.
162220male

gender
14 9 7female

n.s.

 2 2 3＜3

age (years)
1313123＜＿  ,＜6
1516126＜＿ 

n.s.5.7±2.35.6±2.25.4±2.6mean

―14.9±1.2 9.3±0.531.3±4.2 dose (mg/kg/day)

n.s.6.6±2.35.5±1.86.2±2.1treatment duration (days)

n.s.

293027improved

clinical efficacy
 1 1 0slightly improved

 0 0 0not improved

  96.7  96.8100 efficacy rate

S. pyogenesを検出した児は 10名おり，これらの児の投与
前後で検出された S. pyogenesの相同性を検討した。Ta-

ble 6に示したように CFPN-PI投与の 1名で投与前と後
で菌の性状が異なることが判明したため，この例では菌
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Table 6. Properties of Streptococcus pyogenes strains before and after treatment

PFGE pattern

emm typeT typedurationdose

treatmentcase No. after
treatment

before
treatment

after
treatment

before
treatment

daysmg/day

coincident75752525 827.6amoxicillin1

coincident 4 4 4 4 8 9.3cefcapene-pivoxil2

no coincident75122512 5 9.3cefcapene-pivoxil3

coincident75752525 515  faropenem4

coincident8989B3264B3264 513.3faropenem5

coincident75752525 515  faropenem6

coincident 4 4 4 41115  faropenem7

coincident757525251015  faropenem8

coincident121212121015  faropenem9

coincident12121212 414.6faropenem10

Table 7. Eradication rates of patients with pharyngitis/tonsillitis by Streptococcus pyogenes

statistical test
antibiotics

patients
treatment
duration faropenemcefcapene-pivoxilamoxicillin

p＝0.011
141815total

4―6 days 101815eradicated

  71.4100 100 %

n.s.

104 9total

7―10 days  73 8eradicated

  70.0  75.0  88.9%

n.s.: no significant differences

Table 8. Evaluation of the ease of taking the drug

statistical test
no. of patients

evaluation
faropenemcefcapene-pivoxilamoxicillin

p＜0.001

37 4 7very easy

252034easy

 93120ordinary

 011 5difficult

 0 0 0refused

が消失したと判定した。Table 7に S. pyogenesによる咽
頭炎・扁桃炎患者での除菌率を示した。4～6日間の短期
投与例は AMPCが 15名中 15名（100％），CFPN-PIが
18名中 18名（100％），FRPMが 14名中 10名（71.4％）
と有意に FRPMの除菌率が低かった。7～10日間投与で
は AMPCが 9名中 8名（88.9％），CFPN-PIが 4名中 3
名（75.0％），FRPMが 10名中 7名（70.0％）と有意差は
なかったが，FRPMの除菌率が低かった。
3．安全性
副作用は AMPC 66名中 9名（13.6％），CFPN-PI 66

名中 5名（7.6％），FRPM 72名中 10名（13.9％）に下痢
が認められたが，いずれも程度は軽く，投与を中止した
児は認めなかった。

4．服用性
服用性の成績を Table 8に示したが，3群とも内服を

拒否する例は認めなかった。非常に飲みやすいおよび飲
みやすいと評価した群を合わせると AMPCが 66名中
41名（62.1％），CFPN-PIが 66名中 24名（36.4％），FRPM
が 71名中 62名（87.3％）と FRPMが他の 2薬剤より有
意に内服性が優れていた（p＜0.001）。
5．検出菌の感受性
検出された菌の薬剤感受性を Table 9に示した。S.

pneumoniaeは 64株が分離され，PSSPが 25株（39.1％），
PISPが 27株（42.1％），PRSPが 12株（18.8％）であっ
た。MIC90が最も良かったのは FRPMで 0.25 µg�mL，
PRSPに対しては 0.5 µg�mLであった。H. influenzaeは
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Table 9. Antibiotic susceptibilities of isolated organisms

MIC ( μ g/mL)
antibiotics

no, of
strains

causative organisms

MIC90MIC50rangeclassification

＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06amoxicillin

25
Penicillin
susceptible
strains

Streptococcus pneumoniae

0.5  0.25 ＜＿ 0.06―2    cefcapene

1    0.5  ＜＿ 0.06―1    cefdinir

＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06faropenem

0.5  0.25 ＜＿ 0.06―1    amoxicillin

27
Penicillin
intermediate
resistant strains

1    0.5  ＜＿ 0.06―1    cefcapene

4    2    ＜＿ 0.06―4    cefdinir

0.25 0.12 ＜＿ 0.06―0.25 faropenem

1    1    0.5―2    amoxicillin

12
Penicillin

resistant strains

1    1    0.5―1    cefcapene

8    8    4―8    cefdinir

0.5  0.25 0.25―0.5  faropenem

1    0.12 ＜＿ 0.06―2    amoxicillin

64total
1    0.5  ＜＿ 0.06―2    cefcapene

8    1    ＜＿ 0.06―8    cefdinir

0.25 ＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06―0.5  faropenem

＞64    64    32―＞64 amoxicillin

 7
 β -lactamase
positive strains

Haemophilus influenzae

2    ＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06―2    cefcapene

8    0.5  0.25―8    cefdinir

4    0.5  0.5―4    faropenem

16    1    1―16   clavulanic acid/
amoxicillin

1    0.5  0.12―2    amoxicillin

51

 β -lactamase
negative
ampicillin
susceptible
strains

0.5  ＜＿ 0.06 ＜＿ 0.06―2    cefcapene

2    0.5  0.12―8    cefdinir

2    0.25 0.12―4    faropenem

1    0.5  0.12―2    clavulanic acid/
amoxicillin

8    4    2―16   amoxicillin

45

 β -lactamase
negative
ampicillin
intermediate
resistant and
resistant strains

2    2    0.12―4    cefcapene

8    4    1―16   cefdinir

8    4    0.5―8    faropenem

8    4    2―16   clavulanic acid/
amoxicillin

16    2    0.12―＞64 amoxicillin

103 total

2    0.5  ＜＿ 0.06―4    cefcapene

8    2    0.12―16   cefdinir

4    1    0.12―8    faropenem

8    1    0.12―16   clavulanic acid/
amoxicillin

0.0150.0150.008―0.015amoxicillin

85Streptococcus pyogenes
0.0080.0080.008―0.015cefcapene

0.0150.0080.008―0.015cefdinir

0.03 0.0150.015―0.03 faropenem

BLNAS 51株（49.5％），BLNAI＋BLNAR 45株（43.7％），
BLPAR 7株（6.8％）であった。MIC90が最も良かったの
は CFPNで 0.5 µg�mLであった。S. pyogenesでは CFPN

が 0.008 µg�mL，CFDN と AMPC が 0.015 µg�mL，
FRPMが 0.03 µg�mLであった。
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III． 考 察
診療ガイドラインで推奨されている，生後 2カ月から

5歳までの外来で治療する軽症な肺炎で，原因微生物
不明時の初期抗菌療法は，AMPC±clavulanic acid
（CVA），sultamicillin（SBTPC），さらに広 域 cepha-
losporin系 薬 と し て CFPN-PI，cefditoren-pivoxil
（CDTR-PI），cefteram-pivoxil（CFTM-PI）をあげてい
る１）。溶連菌感染症には原則的に AMPC 10日間投与，
CFPN-PI，CDTR-PI，CFTM-PI，CFDNの 5日間投与を
推奨している。
診療ガイドラインでは肺炎の治療において penicillin

系薬と cephalosporin系薬は併記され，どちらを優先す
べきかは記載されていない。諸外国では，一般的に
AMPCを推奨していることが多い５，６）ことから，広域
cephalosporin系薬は，乳幼児の肺炎の原因菌として頻度
が高い S. pneumoniaeと H. influenzaeに優れた抗菌力を
有していることから診療ガイドラインに採用されたと考
えられる。しかし，本邦に限らず諸外国でも，小児の肺
炎において penicillin系薬と cephalosporin系薬の有効
性を比較検討した報告はきわめて少ない７）のが実情であ
る。さらに，本邦の抗菌薬の臨床投与成績は，現在ほど
耐性化が進んでいない時期に行われた治験時のもの８～１０）

である。そこで，現在の耐性菌が多いなかで，AMPC，
CFPN-PI，FRPMの 3薬剤の小児の細菌性呼吸器感染症
に対する有効性を比較することを目的として，今回の試
験を行った。
FRPMは β -lactam系に属する penem系薬である。診

療ガイドラインではとりあげられていない薬剤である
が，肺炎の適応を有しており，治験時の成績１１）および横田
らの小児細菌感染症に対する本薬剤の検討で有効率が高
く１２），評価されている。
全国の 27の小児科施設が参加している小児科領域耐

性菌研究会で集積した小児の臨床材料から分離された
PSSP，PISP，PRSPそれぞれのMIC90は FRPMでは
≦0.06 µg�mL，0.25 µg�mL，0.5 µg�mL，CFPNでは 0.5
µg�mL，1 µg�mL，1 µg�mL，AMPCで は≦0.06 µg�
mL，1 µg�mL，4 µg�mLで，FRPMの抗菌活性は優れ
ていた１３）。同様に，BLNAS，BLNAI＋BLNARのMIC90
は FRPMでは 1 µg�mL，4 µg�mL，CFPNでは 0.5 µg�
mL，2 µg�mL，AMPCでは 1 µg�mL，8 µg�mLであっ
た１４）。著者が行った S. pyogenesの成績では FRPMと
CFPNのMIC90は 0.008 µg�mL，AMPCで は 0.015 µg�
mL１５）と 3薬剤とも優れた抗菌活性を示した。
本邦における小児の肺炎に対する投与成績は AMPC

の有効性に関する報告は認められなかったが，治験時の
成績として CFPN-PIは 25例中 23例（92.0％）８），FRPM
は 45例中 41例（91.1％）１１）と高い有効性を示した。今回の
成績では 3薬剤とも 90％以上の高い有効率を示し，有意
差を認めなかった。

溶連菌感染症においては多くの抗菌薬投与試験があ
り，Caseyらがそれらをまとめてmeta-analysisを行い，
penicillin系薬より cephalosporin系薬のほうが，除菌率
が高いことを明らかにした１６）。さらに cephalosporin系薬
であれば，短期間投与でも 10日間投与と同様な効果があ
ることも報告した１７）。著者は CFPN-PIは AMPC 10日間
と比較して，5日間でも除菌率に差がないことを報告し
た１８）が，本邦では AMPC 5日間および FRPMの溶連菌感
染症への有効性を比較した報告がないため，今回併せて
検討した。結果として，4～6日間投与群の比較では有意
に FRPMの除菌率が低かった。また，7～10日間投与群
でも有意差はなかったが， FRPMで除菌率が低かった。
これまでの成績１１，１２）で，特に FRPMの S. pyogenesに対す
る有効性が低かったという報告はなく，今回の結果と
なった理由は明らかではない。患者群の規模が小さいこ
とが一因とも考えられ，FRPMの短期間投与の溶連菌感
染症に対する効果は，さらに大規模な試験による評価が
必要と思われる。
小児にとって，服用性は大きな意味を有する。経口の

cephalosporin系薬は血中濃度がそれほど高くならない
薬剤が多いため，処方された薬剤を全量内服できなけれ
ば，有効性は当然低下する。本薬剤は AMPCと CFPN-
PIに比べて，服用性が有意にすぐれていたことから，抗
菌薬の内服が困難で効果が期待できない児に対して，本
薬剤は有用と思われる。
小児の呼吸器感染症の治療における FRPMの位置づ

けであるが，肺炎での有効性は広域 cephalosporin系お
よび AMPCと有意差がなかったことから，原因微生物
が不明時に選択しうる薬剤の一つと考えられる。また，
今回の感受性の成績および多くの報告で PRSPを含めて
S. pneumoniaeに対する抗菌活性が他の抗菌薬より優れ
ている１２，１３，１９）ことから，PRSPが原因と考えられる場合の
外来治療に適する薬剤である。また，服用性が良好なの
で penicillin系薬や cephalosporin系薬の内服困難な児
にも有用と思われる。しかし，本薬剤を使用することで
耐性菌の動向が変化するのか不明な点も多く，さらに追
跡が必要である。
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Clinical efficacy of amoxicillin, cefcapene-pivoxil, or faropenem for treatment
respiratory infection in children: a multicentric randomised controlled trial

Hiroshi Sakata

Department of Pediatrics, Asahikawa Kosei Hospital, 1―24 Asahikawa, Hokkaido, Japan

In order to compare bacteriological and clinical efficacies, ease of drug ingestion and the safety of amox-
icillin(AMPC) 30―40 mg�kg�day, cefcapene-pivoxil(CFPN-PI) 9 mg�kg�day, and faropenem(FRPM) 15 mg�
kg�day for the treatment of bacterial respiratory infections in children, a prospective multicenter random-
ized open-label comparative study was performed in 10 pediatric clinics in Hokkaido between October 2008
and March 2009. Out of 212 children enrolled in this study, 198 including 105 with pneumonia�bronchitis, 88
with pharyngitis�tonsillitis, and 5 with acute otitis media were evaluated for clinical efficacy. Efficacy rates
for pneumonia�bronchitis were 91.2％ in the AMPC group, 90.9％ in the CFPN-PI group, and 94.7％ in the
FRPM group and those for pharyngitis�tonsillitis were 100％, 96.8％ and 96.7％, respectively. For streptococ-
cal infection, the AMPC, CFPN-PI and FRPM groups showed bacteriological eradication rates at the end of 4
to 6 day treatment of 100％, 100％ and 71.4％, respectively (p＝0.011). Eradication rates with 7 to 10 day
treatment were 88.9％, 75.0％ and 70.0％, respectively. The rate of ease of FRPM ingestion was significantly
higher than those of AMPC and CFPN-PI (p＜0.001). The adverse effects were diarrhea in all three groups;
13.6％ in the AMPC group, 7.6％ in the CFPN-PI group, and 13.9％ the FRPM group.


