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尿路感染症 に対す る静 注用Fosfomycinの 使 用経験

生 亀 芳 雄 ・小 川 秀 弥

関東逓信病院泌尿器科

I.　 は じ め に

FosfomycinはStreptomyces fradiae, S. viridochrom-

ogenesお よ びS. wedmorensisな どの 菌 か ら え ら れ た 抗

生 物 質 で,そ の 化 学 名 は1-cis-1, 2-epoxypropyl phospho-

nic acidで あ る 。

構 造 が 簡 単 で あ る た め 合 成 が 容 易 で あ る が,遊 離 酸 と

して は 不 安 定 で弱 ア ル カ リで 安 定 し た ナ トリウ ム 塩 とカ

ル シ ウ ム 塩 が 得 ら れ る 。

わ れ わ れ は,カ ル シ ウ ム塩 と して の 経 口 剤 の 使 用 に 関

して は す で に 原 著 と して ま とめ た が,今 回 は 水 溶 性 が 良

い ナ トリウ ム 塩 で あ る 注射 剤 を使 用 し て若 干 の 尿 路 感 染

症 に 対 す る 効 果 を検 討 した の で そ の 成 績 を報 告 す る 。

II.　 注射 剤 に 関 す る現 在 まで の 評 価

昭 和49年10月 に 行 な わ れ た 第3回Fosfomycin検 討

会 に お い て経 口投 与1gで は5μg/ml程 度 の 血 中 濃度 で

あ るが,静 注 した ば あ い に は 注 射 後30分 で50～90μg

/mlの 高 濃 度 とな り,そ の 半 減 期 は1時 間 ぐら い で あ る

と報 告 され て い る 。

尿 中 回 収率 は6時 間 ま で で,内 服 の ば あ い は10～20%

で あ る が 静 注 では80～100%が 回 収 され る とい わ れ て い

る 。

また 同 年12月 に行 な わ れ た 第22回 日本 化 学 療 法 学 会

西 日本 支 部 総 会 に お け る ラ ウ ン ドテー プ ル デ ィ ス カ ッ シ

ョン に お い て,急 性 尿 路 感 染症 に お い て は大 腸菌20株 の

うち15株,緑 膿 菌 は1株 で あ る が これ も消 失 し,さ らに

慢 性 尿 路 感 染 症 で は 大 腸 菌 は14株 中6株,緑 膿 菌 は24

株 中5株 消失 した と報 告 さ れ て い る。

総合 的 な臨床効 果の 判定 で は急性 尿 路感 染症 は87.5

～100% ,慢 性尿路感染症 では63.5～75%,感 染予防使用

例 では87.5%の 有効率 とか な りよい成績 が発表 され てい

る。

また112例 につ いて副作用 を検討 した結果は腎,血 液

障 害は 認 め られ ず,注 射 痛2.0%,ア レル ギー性 反応

1.9%,胃 腸障害13%が その主 な もの とされてい る。

III.　使 用 方 法

使用量 は 原則 として1回2gと し,こ れ を1日1回5

%ブ ドウ糖溶液20mlに 溶か し,5～10分 をかけ て静 脈

注射 をした。

投与 日数は急性単純性 尿路感染症では2～4日 間,急 性

複雑性尿 路感染症 お よび術 創感染例 に対 しては5～8日

間使用 した。

IV.　 使 用 症 例

使用方法が経 口投与 でな く,静 注に よるためその使用

範囲にい ろいろの制約 を受 けたので,脱 落例 を除 くと現

在 までの使用例 は5例(か りに単純性 腎孟膀胱炎 を腎孟

炎 と膀胱炎に分け て とり扱えば7例)で あ る。

症例 は いずれ も急性 尿路感染症 で,そ の うちわけは単

純性 膀胱炎1例,単 純性 腎孟膀胱炎2例,複 雑性腎孟腎炎

1例,術 後感染例1例 である。

A.　 急性単純性 膀胱炎(1例)

症 例1　 44歳,女 子。

3日 前か らの頻尿,排 尿 痛,残 尿感 を訴 えて来院。

外来時の尿所 見は混濁(+),蛋 白(+),赤 血球(〓),白

血球(〓),上 皮細 胞(+)で 尿中細菌 は(〓)大 腸菌 と同定

Table 1 Case 1: 44y, f, B. W. 53kg, Acute cystitis
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さ れ た 。 本 剤2gを5%ブ ドウ糖 溶 液20m1に 溶 解 し,5

分 間 で 静 注 を行 な っ た 。注射 後24時 間 で頻 尿,残 尿 感 は

消 失 し,排 尿 痛 は軽 減 した 。 ま た尿 中 細 菌 は 消 失 し他 の

尿 所 見 に は 明 らか な 改 善 が 認 め られ た。 こ こ で さ ら に も

う1度,静 注 を 行 な っ た 結 果,そ の24時 間 後 に は 自覚 症

状 も全 く消 失 し,尿 中 白 血球 も認 め られ な くな っ た 。こ

こ で 静 注 を や め,翌 日 来 院 さ せ た さ い の 成 績 はTab-

le 1に 示 した よ うに,す べ て の 症 状 が 正 常,陰 性 化 を 示 し

た 。

副 作 用,血 液,血 液 化 学 所 見 の 異常 変 動 も認 め られ な か

っ た。

B. 急 性 単 純 性 腎孟 膀 胱 炎(2例)

症 例2　 45歳,女 子 。

3～4日 前 か らの 頻 尿,排 尿 痛 と38.8℃ の 発熱,腰 痛 な

ど を訴 え て 来院 した 。

外 来 時 の 尿 所 見 は 混濁(廾),蛋 白(廾),赤 血 球(+),白

血 球(冊),上 皮 細 胞(+)で 尿 中 細 菌 は(卅)大 腸 菌 と 同定

さ れ た 。 本 剤19を5%ブ ドウ糖20mlに 溶 解 し,5分 間

で静 注 を行 な っ た 。 第1回 静 注 後24時 間 で は 自覚 症 状

が い く ら か 改 善 さ れ， 尿 中 白血 球,細 菌 所 見 も 改善 の傾

向 が み られ た 。 そ こ で 第2回 の 静 注 を行 な っ た が そ の

24時 間 後 の 成 績 は 自覚 症 状 が 全 く消 失 し,体 温 も正 常 化

した。また 尿 中 細 菌 は 陰性 化 した が,白 血 球 は1視 野(4

00×)に な お5～20個 認 め ら れ た 。 再 び 第3回 の 静 注 を

行 な っ た が,24時 間 後 で もな お 白血 球 が 消 失 し な い の で

第4回 の 静 注 を 行 な っ た 結 果,Table 2に 示 した よ う

に そ の24時 間 後 に は 尿 中 白 血 球 も認 め られ ず,す べ て

の症 状 が 消 失 し た。

副 作 用 と して 食 思 不 振 を訴 え た が,血 液,血 液 化 学 所 見

の 異常 変 動 は 認 め られ な か っ た 。

症 例3　 63歳,男 子 。

約1年8カ 月前 に前 立 腺 別 除 術 お よ び 膀 胱 頸 部 の 形 成

術 を行 な っ た患 者 で,術 後 経 過 は 良 好 で あ っ た が,来 院

前 日か ら30分 か ら60分 に1回 の 頻 尿 の 排 尿 痛 さ らに38.0

℃ の 発 熱 を 訴 え て 来 院 し た 。

外 来時 の尿 所 見 は 混 濁(+),蛋 白(+),赤 血 球(±),白

血 球(+),上 皮 細 胞(+)で 尿 中 細 菌 は(升)大 腸 菌 と 同定

され た 。 第1回 静 注 を行 な っ た24時 間 後 に 自覚 症 状 と

尿 所 見 の 改 善 が み られ た が,第2回 の 静 注 を行 な っ た

24時 間 後 に は 体 温 も正 常 化 した 。 しか し,夜 間 頻 尿 お よ

び 軽 度 の排 尿 痛 が あ り,ま た 尿 中 細 菌 は 消 失 した が 白血

球 は1視 野(400×)に な お5～6個 認 め ら れ た 。 そ こ で

Table 2 Case 2 : 44 y, f, B. W. 51 kg Acute pyelocystitis 

Case 3 : 63 y, m, B. W. 62 kg Acute pyelocystitis
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第3回 目の 静 注 を行 な っ た 結 果,Table 2の ように24時

間 後 に は 自覚 症 状,尿 所 見 と も に全 く正 常 と な っ た 。

副 作 用,血 液,血 液 化 学 所 見 の 異 常 変 動 は 認 め ら れ な か

っ た.

C. 急 性 複 雑 性 腎孟 腎 炎

症 例4　 46歳,女 子。

2H前 か ら嘔 吐)右 側 腹 痛 お よ び39.5℃ の 発 熱 を 主 訴

と して 来 院 し た。

来 院 時40℃ の 発 熱 お よ び頭 痛,腰 痛 を訴 え 歩 行 困 難 で

あ っ た の で,た だ ち に 入院 させ た 。

尿 所 見 は 混 濁(廾),蛋 白(+),赤 血 球(+),白 血 球

(卅),上 皮 細 胞(+)で 桿 菌(廾)が 認 め られ,同 定 の 結 果 は

大 腸 菌 で あ っ た 。Disc感 受 性 でCER(廾)で あ っ た が,

Fig. 1の よ う にICERを3日 間 使 用 した が 無 効 で あ っ た 。

第4 病 日 か らFosfomycin 2gを 静 注 した と こ ろ 著 明 な

症 状 の 改 善 が み られ,2B間 の 使 用 で 発 熱 は 全 くな くな

った が,さ らに3日 間 本 剤 を使 用 した 。治 療 終 了 後,自 覚

嘘 状 は 消 失 し,尿 所 見 は 混 濁(±),蛋 白(±),赤 血 球

(+),白 血 球(±),大 腸 菌 は 陰 性 化 した 。

な お,本 症 例 は尿 路 レ 線 検 査 で 右 腎 孟 に結 石 が 存 在 す

る こ とが 判 明 し た の で,そ の 後 間 も な く腎孟 切 石 術 を 施

行 した 。

副 作 用)血 液,血 液 化 学 所 見 の 異 常 変 動 は認 め られ な か

っ た 。

D.　 術 創 感 染 例

症 例5　 63歳)男 子 。

排 尿 困 難 を 主 訴 と して 来 院,前 立 腺 癌 の 診 断 の も とに

除 睾 術 を行 な っ た 患 者 で あ るが,創 部 ド レ ー ン の 管 理

が 上 手 に い か な か っ た た め に,38.ecの 発 熱 を きた し,

さ らに 陰 の う部 に 発 赤,腫 脹,圧 痛 が あ り,膿 瘍 を形 成 し

血性分 泌物 か ら大腸菌が検 出 され た。た だ ちにFig.2に

示 した よ うに本 剤 の静 注 を行 ない,4H間 の使用に よ

り自覚症 状,局 所 所見の 著明な改 善が認め られ大腸菌 も

陰性 となったが,さ らに4日 間静 注を継続 した。注射終

了後は自覚 症状,局 所症状 も全 く正常 で完全に治癒 した。

V.臨 床 効果判定基準 および成 績

判定 基準は 自覚症状,尿 中 白血球,尿 中細菌の3者 が完

全 に消失 した もの を著効(廾),自 覚症 状)尿 中 白血球に

改善 はみ られて も完全 に消失 しないが,尿 中細菌は完全

に消失 した もの を有効(+),3者 の うち1者 だけ消失 し,

他 は不変あ るいは あま り改善 のみ られ ない もの をやや有

効(±),3者 とも不変 の もの を無効(一)と した。

以上の基準に基 ず き個々の症例 につ いてみ ると,第1

例 の急性単純性膀 胱炎は2回 の静 注に よって 自覚症状)

尿 中 白血球 ともに正常 化 し,尿 中細菌 も陰性化 したので

Fig. 1 Case 4 : 46y, ‚†, B. W. 52 kg. Acute 

pyelonephritis (right renal stone)

Sideeffect(-)

Effectiveness(+)

Table 3 Peripheral blood

Fig. 2 Case 5 : 63 y, m , B. W. 65 kg. Postoperative 
infection (following orchiectomy )

Sideeffect(-)

Effectiveness(++)
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著効 である。

第2例 の急性 単純性腎孟膀胱 炎は3回,第3例 の急性

単 純性 腎孟膀胱炎は4回 の静 注後にいずれ も自覚症状,

尿中 白血球の正常化 と尿 中細菌 の陰性 化がみ られ たの で

や は り著効 である。

第4例 の急性複雑性 腎孟腎炎は5回 の静注に よって 自

覚症状が まった く消失 し,尿 中細菌 も陰性化 したが,尿

中赤血球,白 血球 は完全 には消失 しなか った。 しか しこ

れは上述 した ように腎孟に結石が存在す る以上,赤 血球

が不変で,白 血球 もわずか なが ら残存 するのはやむ を得

ない ことで,こ れは有効 と考 えるべ きである。

第5例 は4回 の静注に よ り下 熱,分 泌物中の細菌の 消

失,8回 静注後は手術創 も完全 に治癒 したので著効 であ

る。

以上の ことか ら5例 中4例 は著効,1例 は 有効 とい う

成績 となる。

VI.　 副 作 用

5例 中1例 に食思不振がみ られ た。 また使 用期 間が短

い が,Table 3,4に 示 した よ うに本剤使 用前後 におけ る

血液,血 液 化学所見には異常変動 は認め られ なか った。

VII.　 ま と め

症例がすべ て急性尿路感染症 であ り,例 数 も 多くはな

いの で今 後 さらに症例 をふや して検討すべ きであるが,

ラウン ドテーブルデ ィスカ ッシ ョンの成績 などか らみて

も,静 注用Fosfomycinは 泌尿器科感染症 の治療に役 立

つ薬 剤 と言って さしつか えない。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH FOSFOMYCIN

IN URINARY TRACT INFECTION

YOSHIO IKI and HIDEYA OGAWA

Department of Urology, Kantoteishin Hospital

Three cases of acute simple, one case of complicated urinary tract infection and one case of postopera-

tive infection were treated with a new antibiotic, 1-cis-1, 2-epoxypropyl phosphonic acid (fosfomycin).

In acute simple urinary tract infection, 2g of fosfomycin were injected intravenously once a day for 2•`4 days 

and in other cases for 5•`8 days.

The results were summarized as follow : remarkably effective in four cases and effective in one case.

No side effects were observed except one case in which anorexia was noticed.

No abnormal findings were revealed on peripheral blood, kidney and liver function tests.


