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我 国における小児急性 細菌 性感染症 が,近 年著 しく減

少 しているのは,衆 知の事実であ る。 い っぽ う,耐性菌 の

出現,弱 毒菌感 染,グ ラム陰性桿 菌感染症の増加が新 しい

問題 を提起 している。 これ ら感 染症 患児の治 療は容易 で

はな く新 しい抗生物質 出現 の要求 は依 然 として大 きい。

Fosfomycin(以 下,FOM)は ア メ リカMerck社 と

スペ イ ンCEPA社 の共同開発に よるもので,放 線菌 が

産生す る,構 造の極めて簡単な新 しい抗生物質 である。

抗菌スペ ク トラムは広 く,殺 菌性作用を有 し,抗 原性 が

ない とされている1,2)。我 々は,本 剤 の経 口剤であ るCa

塩 の ドライ シロップを,細 菌 性感染症を推定 させ る小児

に投与 し,若 干 の臨床 成績を得たので報告す る。

効果判定

主症状お よび一般臨床症状,感 染因子,除 菌効果の変

化を もって,効 果判定を行 なった。

判定は薬剤の性質上,投 与4日 目に行 なった 。著効,

有効,や や有効,無 効の4段 階にわけた。著効:臨 床症

状,感 染徴候,除 菌効果 ともに著 しい改善が認め られた

もの。有効:臨 床症状,感 染徴候の改善が認め られ,除

菌 効果 が著 しい もの。やや有効:臨 床症状,感 染徴候 の

改善 はいちお う認め られるが,除 菌効果に乏 しい もの。

無効:効 果 のない もの。

結 果

症例:各 症例 の概略はTable1,2に 示 した。年 令分

布は生後2日 目か ら7才 まである。 男児9,女 児10で

あ る。疾患の種類お よび例数は,尿 路感染症4.腸 管 感

染症3(サ ルモネ ラ感染。兄弟例2を 含む),他 の感染 症

(膿胸2,化 膿 性髄膜炎1,結 核性髄膜炎1),治 療中 に

生 じた菌 交代症(緑 膿菌 に よる)4,気 管支炎3 (Pneu-

mococcus 1, Hemophilus influenzae 2) , 未熟児感染症

5 (Klebsiella 1, Pseudomonas 4) で あ る。FOMは

54～170mg/kg/日,1日4回 に分割 し,5～14日 間 ド

ライシロ ップの まま投与 した。

治療成績

全体 としての有効例数(著 効十有効)は,10例(有 効

率52.6%),や や有効4,無 効4,不 明1で あ った。

有 効例について,疾 患別にみ る と,尿 路 感染症4例 の

うち2例(No.2,No.3)は CP, TC, NA, Cephalosporin

C系 剤に耐性をみた E. coli. 1例 は Staphylococcus,

1例 は グラム陽性桿菌 に よるものであ ったが,全 例に著

効を認めた。腸管感染 症3例 で も,全 例に明 らか な臨床

的お よび 細 菌 学 的 効 果 を認 め た。 起炎菌 はNo.5は

Klebsiella 菌 が 推 定 さ れ,No.6,No.7は Salmonella

C1群(Thompson)に よる兄弟例で,No.6は 全身症状

もつ よく,CEX,AB-PCに て一 時培 養陰 性化 したが,

数 日の中断 で再 び同菌の陽性化お よび発熱をみた 。FOM

投与 で下 熱 し,5日 後には便培養は増菌培養 で も菌 は発

育せず,本 剤 中止後 も菌の再検出をみ てい ない。No.7

は保菌状態 であったが,FOMに よ りすみやかに菌 の陰

性化をみた。気管支炎 の1例(No.12)は Pneumococcus

が洗浄喀疾から純培養状に検出された。未熟児感染症5

例中2例 に有効 であった。No.16は 尿路感染 症 (Pseudo-

monas に よる)を 主体 とす る全身感 染が推定 されたが,

FOM内 服に よ り菌 の 消 槌 お よび いわ ゆ るdoing not

wellの 改善(と くに体重増加)が 認 め られ た。No.18

は Pseudomonas に よる中耳炎 が,本 剤投与に よ り充分

な除菌 効果 をお さめた。 有効例 の起 炎 菌 はCoagulase

negative Staphylococcus, Pneumococcus, Klebsiella

1, E. coli. Salmonella C1 群, Pseudomonas 各2,

い っぽ う,や や有効例お よび無効例では Pseudomonas

5, Hemophilus influenzae 2, Klebsiella 1で あ った 。

E. coli, Salmonella, Pneumococcus に対する除菌効

果 は充分の よ うにみ え るが, Pseudomonas, Klebsiella

へ の効果は,一 定傾 向に乏 しい ようである。

無 効例は菌交代症2,未 熟児感染 症1で あ った。

副作 用または副反応

各症例 の検査 デー タはTable2の とお りであ る。

造血機能:No.17,No.18で 赤血球数,ヘ モグ"ビ ン

の低下があ るが,未 熟児 お よび感染の存在 を考慮す る と

本剤のため とは考 えに くい。血 小板 数は4例 だけ しらべ
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たが,投 与後 の数値に異 常値 はなか った。

肝 機能:GOT,GPT,尿 検査で本剤 に よる と思われ る

検 査デ ータの変化 はなか った。No.10の 異 常値 はRifam-

picinに よるもの と考 え られ る。

腎機台旨:異 常 例はなか ったo

消化器 症状:No.4で 軽度 の下痢 があ ったが 本剤 投与

中止 の必要はなか った。他症例につ いては訴えはなか っ

た。

その他:本 剤 投与3日 目にNo.11で38℃ を越す発

熱 をみてい るが,GM中 止後3日 目であ り,感 染徴候 の

Table 1 Cases treated
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改善は な く,既 存感染症 の再燃 と考 えてい る。No.15に

おい て,本 剤投与3日 目か らErythematopapulousな 発

疹を全身に認めた。発疹時好酸球(末 血)増 多(14%)

が あ り,他 の発疹性疾患 の徴候 を欠 き,下 熱剤そ の他 の

薬 剤の併用 もないので,本 剤に よるものか も しれ ない。

No.11,12で Hemophilus influenzae, No.16,19で

Klebsiella が投与後に多数検出された。しかし菌交代症

を思わせ る症状はなか った。

検 出菌 のMIC測 定

ボスホ マイ シンMIC測 定小委員会 法に よって測定 し

by fosfomycin
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た。少数例 であるが,結 果はTable3に 提示 した。

考 按

基 礎 的 研 究1,4)に よる とFOMは Staphylococcus

aureus, E. coli, Pneumococcus, 一部の Pseudomonas

お よび Salmonella に in vitroで 良好な抗菌 力 を示 し

てい る。いっぼ う,経 口投与に よる血 中濃 度の ピー クは,

500mg内 服時3μg/ml,1,000mg内 服時6μg/mlの

平均値が得 られ ている。尿 中排泄 率は約30%,便 中排泄

率 もほぼ同様であ る。

我 々の得た有効率は全体 として52。6%で,第22回

日本化学療学会総会におけ るrFOMの 評価」 シンポ ジ

Table 2 Laboratory findings of fosfomycin

Table 3 MIC of fosfomycin against organisms 

isolated clinically
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ウムでの内科領域の値に近いが,小 児科領域の有効率を

下回っている。基礎疾患を有する患児に生じた全身的な

菌交代症を思わせるもの,未 熟児における症状のつかみ

に くい感 染症への投与例が多 く,ま た Pseudomonas に

よる と考 えられ る症例が 多い ことに よるであろ う。未熟

児感染症 では,有 効率40%だ がいずれ も Pseudomonas

が咽頭,尿,糞 便 また は耳漏 か ら検 出され,同 菌に よる

Systemic infection や中耳炎が推定された例である。

経 口投与に て,こ れ らの症 例において,有 効な臨床的,

細菌学的効果が認め られた 。

起炎菌でみ ると, E. coli, Pneumococcus, Salmonella

C1群 での除菌効果 は優れ ていたが,Pseudomonas, Kleb-

siella はMICが 広 く分布 しているためか,明 確 な傾 向

が なか ったo Hemophilus influenzae は小児下気道疾患

で重要 な役割をはた している5>が,MIC測 定の報告は少

な く,我 々も行 なっていない。今 回の経 験か らみ ると,

喀疾 お よび鼻咽腔 か らの本菌 の除菌効果は良好 といえ な

い ようで ある。

我 々の経験 では,CP,TC,AB-PC,NA,CEXに 耐

性を有す る 瓦ooZiに よる尿路感染 症,AB-pO,CEZ

で除菌に手をやいた Salmonella C1 群腸管感染症での,

良 好 な効 果 が 印象 に 残 っ てい る。No。16,No.18に お い

て, Pseudomonas が経 口投与に よ り,耳 漏,咽 頭,尿

中か ら消槌 した ことは本剤 の有用性 を物 語ってい るよう

に 思わ れ る。血 中濃度を よ り高め うる投与 型態 や,感 染

臓器に適応 した本剤の投与は,よ りその有用 性を高め よ

う。

なお,重 篤な副作用は な く,年 少児 でも経 口摂 取は容

易で あった。
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Fosfomycin is a new antibiotic with bactericidal effect, active against a broad spectrum of Gram-

positive and Gram-negative microorganisms. Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pneumococcus and 
some Proteus, Pseudomonas, Salmonella appear to be susceptible to this antibiotic. 

In this study, four patients with urinary-tract infection (E. coli 2, Staphylococcus 1, Gram-positive 
bacillus 1), three with enterocolitis (Salmonella C1 group 2, Klebsiella 1), four with Pseudomonas 
infection in the course of other infectious diseases, three with bronchitis (Hemophilus influenzae 2, 
Pneumococcus 1) and five prematures with various infections, were treated orally with fosfomycin dry 
syrup. All of urinary tract infections and enterocolitis, fosfomycin appeared to be effective dramatic-
ally. 

Pneumococcal bronchitis and two of premature were improved. There were patients, one of them 
with diarrhea (No. 4) and another (No. 15) with exanthema, but both of them need no specific therapy 
nor cessation of fosfomycin administration. No other toxicity occurred in this study.


