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新抗生 物質Fosfomycinの 骨 関節感染症に対す る

臨床研究 と,2,3の 考察につい て(第1報)

近 藤 茂

大阪医科大学整形外科

い と ぐ ち

FosfomycinはFig.1に 示 した よ うな,甚 だ 簡 単 な

構 造 の抗 生 物 質 であ り,化 学 名 は1-cis-1,2-epoxypro-

pyl phosphonic acidで あ る。 本 物 質 は遊 離 酸 と して は

不 安 定 で あ るが,中 性 に 近 い ア ル カ リ側 で安 定 な カ ル シ

ウ ム塩 とナ トジ ウ ム塩 が 得 られ てい る。 前 者 は 水 に0.5

%(温 水 で は0.7%)し か 溶 け な いが,後 者 は 溶 解 性 が

良 好 で あ る。 また,両 者 と も,ア セ トン,ク 綜 ぴホ ル ム

に は ほ とん ど溶 解 しな いo

前者の分子式はC3H5CaO4P・H2O,後 者 はC3H5Na2O4P

であ り分子量は各々194.2,182.0で ある。

なお,本 剤の抗菌スペ ク トラムはTable1に 示すと

お りであ り,カ ルシウム塩,ナ トリウム塩 ともに同様の

MICを 示 してお り,と くにKlebsiellaを 除 くグラム陰

性菌に著明な抗菌性がみられると報告されている。

今回はカルシウム塩を経口投与した場合の臨床経験に

っき発表する。

症例および検出菌

整形外科領域における骨関節感染症22例 に,本 抗生

物質(カ ルシウム塩)を 投与 した。 これらの症例の年齢,

性,疾 患名はTable2,3お よび4に 示したとお りであ

る。また,本 剤使用に先立って各患者からの承諾を得て

いる。

なお,本 症例群は,す べて病巣から菌を検出したもの

であるが(Table4,5),こ れ らが果して感染の原因菌で

あるとの証明はできなかった。また以上の菌の各種抗生

物質に対する感受性はTable6に 示 した とお りである。

投与量および投与方法

Fosfomycinは500mgを1カ プセルとして,成 人で

は,6時 間ごとに投与するのを原則としたが,小 児では

適宜,投 与量を減少させている。また,投 与期間は最短

は5日,最 長は50日 に及んだ。

なお,当 然のことながら,本 抗生物質の投与中は,他

の抗生物質は中止している。

Fig. 1

Table 1 MIC of fosfomycin

method : Agar plate method, 37•Ž, 20 hrs 

medium : Nutrient agar (Difco)

Table 2 Case (fosfomycin cap.)
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効果判定基準

抗生物質の効果判定基準は,種 々の条件が重なるため,

一定の基準を得ることは困難であったが
,著 者は,骨 関

節疾患の特異性を考慮し,以 下に述べる方法によって効

果を判定 した。

すなわち,臨 床所見(疹 痛,発 赤,腫 脹,発 熱,分 泌

液ないし膿汁の増減,お よびその粘稠度等),一 般検査

成績(血 沈,CRP,白 血球数,お よび レントゲソ所見

Table 3 Diseases (Fosfomycin cap.) Table 5 Organisms detected

(Fosfomycin cap.)

Table 4 Cases treated by fosfomycin



VOL. 23 NO. 5 CHEMOTHERAPY 1915

等)に 加えて菌検査所見の消長,の3項 目について検討

した。

各項 目において,所 見ないし検査成績が全 く正常とな

ったもの,お よび著 しく改善 したものを(+3),相 当度

に改善 したものを(+2),改 善が軽度に留 まったものを

(+1),全 く改善をみなかったものを(+0)と し,次 い

Table 6 The sensibility of organisms before

administration of fosfomycin

Table 7 Criteria of fosfomycin

Table 8 Results of fosfomycin (cap.)

Table 9 Renal function and blood examination (Fosfomycin cap.)

Note : Case No.1 and 14 are suffering from cystitis and pyelonephritis, because of CNS disturbance.
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で各項目における点数を症例 ごとに合計 し,+9か ら

+7を 著 効(Excellent),+6か ら+4を 有効(Good),

+3か ら+1を やや効(Fair),+0を 無効(Poor)と

した(Table 7)。

効 果

前述の効果判定基準によると,本20症 例 では著効2,

有 効5,や や効10,無 効3と いう成績を得た(Table4

お よび8)。

副 作 用

20例 中,5例(第1,4,5,14,16例)に 下痢がみ

られたo第1例 および第16例 では,こ のため,Fosfo-

mycinの 投与を中止 しているが,こ の症候がFosfomy-

cthに よ り生じたとの確実な因果関係はみとめ られなか

った。

その他,検 血,腎 機能検査,お よび肝機能検査で,

Fosfomycin投 与の前後を比較すると,と くに悪化 した

ものはみられなかった(Table 9,10)。

考 按

さて,Fosfomycinの 構 造式は,従 来の抗生物質に比

較 し,甚 だ簡単であり,ま たユニークである故,臨 床成

績を中心として種々の方面から検討を加え ることとす

る。

なお,本 症例群では,開 放骨折,ま たは骨手術の術後

感染はExogenous osteomyelitisと して区分 している

(Table 3)。

著効例では,2症 例とも黄色ブ ドウ球菌が検出されて

お り,ま た疾患自体も,整 形外科的には比較的コソトロ

ールしやすいものであった。また投与日数も,本 症例群

のFosfomycin投 与量の平均値に近いものである(平 均

値:21日)。

有効例5例 も,検 出菌は黄色ブ ドウ球菌がすべてであ

り,こ れらはすべてペニシリソG耐 性を示 していたのは

興味深い点であろ う。疾患は,骨 手術後の術後感染症3

例,軟 部手術(ア ヒ レス腱縫合)後 の術後感染1例,化

膿性脊椎炎1例 であった。 この化膿性脊椎炎(第8例)

は,Fosfomycin投 与 により,著 しく症状の改善された

症例であったが,Fosfomycin投 与 中第14日 目に膿瘍

形成をみとめ,切 開を加えたので有効例に区分したもの

である。またFosfomyci鍛 投与 日数も全症例における平

均 日数に近いものであった。

やや効10例 では黄色ブ ドウ球菌が9例 に,大 腸菌が

1例 に検出されている。疾患としては骨手術の術後感染

6例,軟 部手術の術後感染2例(ア ヒ レス腱縫合),化 膿

性筋炎1例,褥 創1例 であったが,Fosfomycin投 与期

間が比較的短いものもあり(第16例),ま た褥創(第14

例)の ように,病 巣部の血行が不良で,抗 生物質の移行

Table 10 Liver function test (Fosfomycin cap.)
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に乏しいものもあって,こ のような結果となった と考え

られる。無効の3例 は褥創1例,慢 性血行性骨髄炎2例

であ り,い ずれも,現 在までに種々の抗生物質の投与を

うけたもので,大 腸菌,お よびペニシリソ耐性ブ ドウ球

菌を検出している。また,い ずれも慢牲の病巣であ り,

血行に乏しく,故 に病巣局所の治癒機転,喰 菌作用が低

下 している他,抗 生物質の濃度分布 も高濃度は期待でき

ないものであった。

著者は,化 学療法を病巣内抗生物質分布濃度の面から

把握するため,臨 床的,な らびに実験的研究を行ない,

これ らの裏付けとするため研究成績を得ているが,こ れ

はFosfomycinに も,よ く適応すると考えられる。

ま と め

ユニークな構造を有する抗生物質Fosfomycinの カル

シウム塩を,20症 例 の整形外科領域の感染症に投与 し,

著 効2,有 効5,や や効10,無 効3症 例の成績を得た。

これに対し,検 出菌,病 巣の状態等か ら,2,3の 考

按を加えた。さらに,Fosfomycinの ナ トリウム塩につ

いては,第2報 で発表を行なう予定である。
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CLINICAL STUDIES ON A NEW ANTIBIOTIC, 

FOSFOMYCIN IN BONE AND JOINT INFECTIONS 

WITH SOME CONSIDERATIONS (PART 1)

SHIGERU KONDO

Department of Orthopedic Surgery, Osaka Medical College

Fosfomycin calcium salt possessing a unique chemical structure was administered to 20 cases suffer-

ing from orthopedic infections, excellent results in 2 cases, good in 5, fair in 10, and poor in 2 being 

obtained respectively. 

The changes of the isolated organisms and clinical course were discussed. The information on the 

sodium salt of the drug will be described in the second report.


