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静 注用Fosfomycinに よる女 子尿 路感染症 の使 用経 験

加 藤 喜 市 ・武 田 祥 子

河 西 十九三 ・大 内 義 智

千葉市立病院産婦人科

緒 言

Fosfomycin (FOM)は 米 国Merck社 と ス ペ イ ン

CEPA社 で 共 同 開 発 され た 新 抗 生 物 質 で,従 来 の 抗 生 物

質 と は 全 く異 な る 化 学 構 造 を もつ 極 め て ユ ニ ー ク な 物

質 で あ る。

今 回,我 々 は 静 注 用FOMを 女 子 の 尿 路 感 染 症12例 に

使 用 す る機 会 を得 た の で,そ の 臨 床 効 果 に つ い て 報 告 す

る。

吸 収 ・排 泄

当科 に 入院 した 子 宮 頸 癌0期 お よ び 子 宮 筋 腫 患 者 の2

名 に つ き,早 朝 空 腹 時,FOM 1.0gを 注射 用 蒸 留 水20ml

に溶 解,5分 間 か け て 静 注 し,1/2, 1, 2, 4, 6時 間 後 の

血 中 濃 度 お よ び 尿 中 濃 度 を測 定 した 。 測 定 方 法 は,試 験

菌 と してPrateus sp. (MB 838)を 使 用,培 地 はnutrient

agar (Difco) pH 7.0を 用 いた 薄 層 カ ップ法 で あ る。 血 液

は 血 清 だ け を分 離 し,予 想 力価 に0.05 M tris buffer pH

7,0で 希 釈,尿 も同様 に希 釈 して 注 入 液 と した 。

血 中 濃度 は,静 注 後30分 で 平 均46.3μg/mlと ピー ク

を 示 し,以 後 漸 減 し6時 間 値 は3.8μg/mlで あ っ た

(Table 1, Fig.1)。 尿 中 濃 度 は1,000 mg静 注 後 最 高値

は1～2時 間にあ り,以 後漸減 す るが,6時 間値 で もなお

1,775μg/mlで あ り,4時 間で48.4%と 約半分の 回収率 で

あった(Table 2, Fig.2)。

臨 床 的 事 項

1)　 対 象 当科 で尿 路 感 染症 と診 断 され た外来患 者

10名,入 院患者2名 の計12症 例 で,病 型は急性8例,慢

性4例 である。

2)　 投 与方法 原則 として1日1回FOM 1.0gを 注射

用 蒸留水20mlに 溶解 し,5分 間かけて静注 した。Case 9

ではone shot静 注 によ り,悪 心 を訴えたため5%ブ ドウ

糖 液100mlに 本剤 を溶解 し,約1時 間で点滴静注 した と

ころ悪 心 は 認め られ な か っ た。Case 10で は1日1.0g

one shot静 注後 引続 き症状残存 しているため5%ブ ドウ糖

液100mlにFOM 2.0g溶 解 して5日 間点滴静 注 した。

投与期間 は4日1例,5日6例,7日2例,8日1例 お よ

び10日2例 で あった。

3)　 臨床効果 の判 定基準

著効,有 効,無 効の3群 に分け,次 のよ うに判定 した。

著効:主 要 自他覚症状 が3日 以内に著 しく改善 し,治

癒 に到 ったば あい。

Table 1 Serum levels of fosfomycin 
(1,000 mg i. v.)

Fig. 1 Serum levels of fosfomycin (1,000 mg i.v.) Fig. 2 Urinary excretion of fosfomycin 
(1,000 mg i. v.)
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有効:主 要 自他覚症状3日 以内に改善の傾 向 を示 し,

その後 治癒 したばあ い。

無効:主 要 自他覚症状 が3日 経過 して も改善 され ない

ばあい。

4)　 臨床成績

全 投与症例 につ いての治療効 果はTable3に 示 した。

前 記の判 定基準に よ り結果 を まとめてみ る と,急 性膀胱

炎 では8例 中,著 効4例,有 効4例 で有効率100%で あ

った。4例 の慢性膀胱 炎につ いては有効2例,無 効2例 で

あった。なお,case9,10は 子宮筋腫 術後,case11は 子

宮頸癌術 後,case12は 子宮頸癌 照射 後であ った。急性 膀

胱 炎の検 出菌につ いてみ る と,E.coli5株,Staphyloco-

ccus epidermidis2株,Enterococcucs1株 であ った。

5)　 副作 用

FOM試 用 中の副作 用の出現につ いて,全 例,血 液一般

所 見(Hb, RBC, WBC),肝 機能(GOT,GPT),腎 機 能

(BUN)な ど検討 を行な ったが,one shot静 注 によ る悪

心1例 を除いて本剤 に関係 あ ると思われ るよ うな副作用

は認め られ なか った(Table4)。 なお,悪 心 を訴 えた1例

も,以 後本剤 を5%ブ ドウ糖液100mlに 溶解 し,約1時

間かけて点滴静 注 した ところ,な ん らの 自覚症状 も認め

られ なか ったので,こ の点は投与方法に よ り充分解消 さ

れ うるもの と考 え られる。 また1例(case4)FOM投

与2カ 月前に 巨大子宮 筋腫 兼子宮内膜症 で手術 し,同 時

に輸 血1,000mlを 施 行 した症 例 は 投 与 前や やGOT,

GPTと も高値 を示 していたが,入 院 して肝炎の 治療 と並

行 してFOMを 投与 した ところ,投与後はむ しろ トランス

ア ミナーゼの改善 をみ ている。

考 案

急性 膀 胱炎8例 と慢 性膀 胱 炎4例 の 計12例 にFOM

を投与 し,急 性症 では有効率100%で あった。女子の急

性単純性 膀胱炎が 自然 治癒傾 向の高い疾 患である とはい

うものの,全 例 治癒 した ことはFOMが 尿 路感染症 に有

効 な薬 剤である ことを示 していよ う。 また投与量 も1日

1.0gで 充分有効 であ ることを示 した。慢 性膀胱炎 と診断

した4例 中3例 は,FOM投 与前の好気培養 で細菌 を認

Table 2 Urinary excretion of fosfomycin

Table 3 Effects of fosfomycin in urinary tract infections
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めて いないが,そ の前に他 の化学療法剤投与 を受 けてお

りそのため の 培 養 陰性 と考 えられ る5)6)。すなわ ち3症

例 いずれ も再発性膀胱 炎の既 往があ り,今 回のFOM投

与前 に も大 腸菌感染 に よる慢性膀 胱炎 として,case 9は

ドキシサ イ クリン200mg7日 間,case 11,12は ニ トロフ

ラン トイン400 mgを おのおの3～5日 間投与 されてい

る。 しか し膀胱炎 の診断で最 も重要 なこ とは膿球 の証明

であ り5),尿 沈渣 の鏡検 で白血球 が毎視野 に1個 以上認

め られれば尿路感染症が 存在す ると考 えて7),FOMの

投与 を行 ない,case 11だ け 自覚症状 とともに 白血球 も

陰性 となったので有効 とした。他の2例 は,い ずれ も自

覚症状 は改善 されず,case 9はFOM投 与後E. coliが

再検 出 され,ま た膿球 も尿沈渣中 に残存 してい るため無

効 とした。 また,こ れ ら3症 例 と も,前 述 の とお り婦

人科合併 症 を有 し,膀 胱 炎 を反復 している ことか ら,尿

路 の器質的お よび機能 的障碍 の存在 を考 え るべ き と思 わ

れる し,あ るいは またMOOREら のい う尿道 因子(fema-

le prostate)8)も 考 慮に入れ て治療 すべ きであろ う。 吸

収 ・排 泄では,尿 中回収率 で6時 間値58.7%と やや低 値

の傾 向 を示 した。

副 作 用 で は ほ とん どみ るべ き もの は な く,む しろ

GOT, GPTの 軽度上昇例 に用いて投与 後下降 した例 を

経験 した。

結 語

1) FOM 1.0g one shot静 注後 の血 中濃 度 は静 注後

30分 で46.3μg/mlと 最高値 を示 し,6時 間値 は3.8μg/

mlで あっ た。尿 中排 泄 におけ る最 高濃度 は投与後1～2

時間に あ り,6時 間 までの 回収率 は58.7%で あった。

2) 女 子 の 尿 路 感 染症12例 にFOMを 静 脈 内投 与

し,急 性症 では著効4例,有 効4例 と有効率100%で あ

った。慢性症 では2例 有効,2例 無効 であった。

3) 急性膀 胱炎の検出菌は,E. coli 5株,Staphylacoc-

cus epidermidis 2株,Enterococcus 1株 であった。

4) 副作 用 としては1例 に だけone shot静 注 で悪 心

を認め た。 しか し,投 与方法の変更(点 滴静 注)後 は悪

心は認め られ なかった。臨床一般検査 においては全例副

作用 と思 われ る所見は認め られ なか った。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH INTRAVENOUS ADMINISTRATION 

OF FOSFOMYCIN IN FEMALE URINARY TRACT INFECTIONS

KIICHI KATOH, SACHIKO TAKEDA, 

TOKUZO KASAI and YOSHITOMO OHUCHI 

Department of Obstetrics and Gynecology, Chiba City Hospital

The therapeutic efficacy of intravenous administration of fosfomycin has been determined in female urinary 

tract infections, and the following results were obtained. 

1) Serum level and urinary excretion : By means of thin layer cup method, serum level was measured after the 

intravenous administration of fosfomycin 1,000 mg. Its concentration was maximum at 30 minutes (46.3 ƒÊg/ml), 

and a value of 3.8 ƒÊg/ml remained even after 6 hours. As to the urinary excretion, the highest value was obtained 

1•`2 hours after the administration, and the urinary recovery rate was 58.7% within 6 hours. 

2) Fosfomycin was used for 12 patients with urinary tract infections. Among the 8 cases of acute cystitis, 

excellent effect was found in 4 cases and good result in 4 cases, positive rate being 100 %. In case of chronic 

urinary tract infections, on the other hand, both good and poor results were obtained in 2 cases. 

3) No side effect was observed throughout the course of the treatment of fosfomycin, except for nausea only 

in one case.


