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眼科領 域に於け るFosfomycin(経 口剤)の 使用経験

大橋 孝治 ・松井 久和 ・横山 裕美

川崎市立川崎病院眼科

緒 言

現 在 抗 生 物 質 と して 実 際 に臨 床 に用 い られ て い る もの

の種 類 は ひ じ ょ うに 多 い が,今 回 著 者 等 は眼 科 領 域 で は

ま だ あ ま り使 用 され て い な いFosfomycin(以 下,FOM

と略 称)を 試 用 す る機 会 を 得 た 。

FOM は Streptomyces fradiae, S.viridoohromogenes

お よ びS.wedmormsisな どの 放 線 菌 が 産 生 す る新 し い

抗 生 物 質 と し て発 見 され た が,そ の 構 造 が 極 め て簡 単 な

た め,現 在 では 合 成 され 製 剤 化 され て い る。 低 分 子 の簡

単 な 化 学 構 造(1-cis-1,2-epoxypropyl phosphonic acid)

で あ るが,広 い抗 菌 スペ ク トル を持 ち,現 存 の い か な る

抗 生 物 質 と も交 叉 耐 性 を 示 さず,安 定 性 は 高 く,ま た 体

内 で 分解 され る と単 純 なglycolに 分 解 して しま うもの

で,毒 性 も極 め て 低 く,他 に も種 々 の 長 所 を 備 え て い

る。

今 回 は外 眼 部 感 染 症 にFOMを 用 い た 成 績 か ら若 干 の

知 見 を得 た の で,こ こに 報 告 した い 。

臨 床 試 験

1) 使 用 薬 剤

FOMに は 現 在 カル シ ウ ム塩 と して の経 口薬 と,ナ ト

リ ウム 塩 と した 注 射 剤 が あ り,経 口剤 も カ プセ ル と ドラ

イ シ ロ ッ プの2種 が あ る。 今 回 著 者 らは カル シ ウム塩 で

あ る経 口剤 に つ い て だ け 試 用 し てみ た 。

カ プ セル は1カ プセ ル 中,力 価500mgの も の を使 用,

ドラ イ シ ロ ッ プは細 粒100g中 力 価20gの も の を投 与

した 。

2) 使 用 方 法

カ プ セル 剤 は 通 常 成 人 に だ け用 い,1日 量2.09(力

価)を4回 に 分 け て経 口投 与 した 。 つ ま り1カ プセ ル(力

価500mg)を1回 に1カ プ セル ず つ,1日4回 内 服 させ

た。

ドラ イ シ ロ ッ プは,乳 児(1才 未 満)の 場 合 は,3カ

月児 で200mgを1日3回(1日 量600mg),6カ 月 児

で500mgを1日3回(1日 量1,500mg)を 用 い,1才

か ら7才 ま で は1日 量 を 大 約100mg/kg前 後 とな る よ

うに,こ れ を1日3回 に 分 け て 経 口投 与 した 。 つ ま り

200mg×3回(1日 量600mg)1例

400mg×3回(1日 量1,200mg)1例

500mg×3回(1日 量1,500mg)8例

600mg×3回(1日 量1,800mg)2例

と し て用 い てみ た。 そ して ドライ シ ロ ップは 細 粒 の ま ま

処方 した。

併用薬剤に関 しては,カ プセル投与例,ド ライシロ ッ

プ投与例 ともに単独投与 で,他 の化学療 法剤 を全身投 与

した ものは1例 もない。

3) 臨床効果の判定基準

まつ薬剤の効果 を著効,有 効,無 効,不 明の4つ に分

ける こととした。

抗生物 質は消炎 剤ではないので,そ の臨床効果を単に

炎症減 弱の程度 で判定 して よいか とい う疑 問はあ るが,

今回は きめ細か い細 菌学 的検 索を行 なわなか ったので,

やむを得ず次 の ような判 定基準 を考 え,こ れに従が って

判定分類 した。そ して併用療法 に関 しては,切 開排膿 を

行 な った ものは 「著効」を示 しても1段 階 下げて「有効」

と判定評価 した。

麦粒腫,眼 瞼膿瘍の場合は

著 効:発 赤,腫 脹,疼 痛が薬剤剤投与後4日 以内に著

明に消失 したもの

有効:薬 剤投 与後4日 目に発赤,腫 脹疼痛が著明に減

少 しているもの

無効:炎 症症状 の改善 を見 ない もの

もち ろん,視 診,触 診 は ともか くとして,疼 痛な どと

い うものは,か な り主観 の介入す るものであ るが,今 回

の場合,判 定困難な症例は幸 いに して無かった。

次に涙嚢炎に関 しての判定基準は,

著効:投 与後4日 以 内に排膿が全 く消失 して治癒 した

もの

有効:4日 以内に排膿が減少 して も,そ の後 まだ排膿

が続 いたもの

無効:薬 剤使用 開始後7日 目にな って も排膿が同程度

に続 き,薬 物投与効果 の認め られぬ もの

不 明:2日 以内に副作用等 の理由で投与を中止 した も

ので,薬 効 の見 られ なか ったもの

と以上の よ うに定め て,判 定評価 を行 なった。

4) 症例 と臨床成績

カ プセルを投与 した症例は全部 で16例,男4例,女

12例 で,15才 か ら60才 までであ った。その 内訳は,

麦粒腫11例,眼 瞼膿 瘍1例,慢 性涙嚢炎4例 で あ り,

Table1,3の とお り麦粒腫は著効5例,有 効6例,無

効0,不 明0。 眼瞼膿瘍 は著効を示 した。慢 性涙嚢炎に

関 しては,著 効 を示 した症 例は無 く,有 効2例,無 効1

例,不 明1例 で不 明例 とは,薬 剤投与後2日 目か ら,食
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Table 1 Case composition (Capsule)

Table 2 Case composition (Dry syrup)
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欲不 振,胃 痛な どの副作用 のため投 与中止のやむな きに

到 った ものであ る。

ドライ シロップを投与 した症例 は全 部で12例,男4

例,女8例 で,生 後3カ 月か ら7才 までであ った。そ の

内訳は麦粒腫11例,急 性涙 嚢炎1例 で,Table2,4の

とお り麦粒腫は著効4例,有 効7例,無 効例な し,ま た

急 性涙嚢炎は著効を示 した。

5) 副作用につ いて

カプセル投与 の症 例 に つ い て は,Table 1のCase

13,14,15,16に なん らかの副作用がみ られ,全 例16

例中4例 で25%に なる。 この内訳は,Case13は 薬剤

投与の2日 目に,食 欲不振,悪 心嘔気,胃 痛,下 痢が あ

り,薬 剤投与を 中止 した。Case14は4日 目に下痢,下

腹部痛 出現 し投薬 中止。Case15は2日 目に食欲不振,

胸やけ,上 腹部不快感,下 痢 が出現 し,6日 目に投薬 中

止。Case16は 投薬 日か ら一過 性下痢 があ って も投薬を

続行 したが,7日 目に薬 効を認めず他剤に変更 した。

以上の副作用 の種類 と件 数は,次 の とお りであ った。

すなわち,

下痢(4件),食 欲不振(2件),悪 心嘔気(1件),

胸や け(1件),上 腹部不快 感(1件),胃 痛(1件),

下腹部痛(1件)で4例 に認め られた。

ドライシロ ップ投 与の症例に つ い ては,Table 2の

case 12だ け で,12例 中1例 だけで8.3%の 出現率 で,

この症例は薬剤投与 開始後4日 目か ら一過性の下痢 を見

たが,7日 目には炎 症症状改善 したため,薬 剤投与 を中

止 した。

6) 細菌学的検索

カプセル投 与の症 例では次の よ うな菌が検 出され,各

菌 の検 出され た疾患 と例数は下記の とお りであった。

Staphylococcus 麦 粒 腫(2例)

Dtplococcus 麦 粒 腫(5例)

眼 瞼 膿 瘍(1例)

慢性涙嚢炎(1例)

E.coli 慢性涙嚢炎(1例)

β-Streptococcus 慢性涙嚢炎(1例)

Enterococcus 麦 粒 腫(2例)

Streptococcus viridans 麦 粒 腫(1例)

混合 感染症 例3例 は重複 して例数に加えた。

ドライ シロヅプ投与の症例 では

Staphylococcus 麦 粒 腫(2例)

Diplococcus 麦 粒 腫(1例)

G(+)Bacillus 麦 粒 腫(1例)

排膿 しなか った症例は結膜嚢 内分泌物か ら細菌培養を

行 な った。

考按お よび結論

今回は使用経験でFOMは か な り外眼部感染症 に効果

があ ることがわか ったが,こ の論文 中にお いての薬剤効

果判 定基準には,さ まざまな問題が残 っている と思われ

る。 まつ,ひ と くちに麦粒腫 といっても ご く初期 の発

赤,腫 脹だけの ものか ら,も うす でに排膿 して しまった

もの まであ り,こ れ らの各 治療効果 を今 回著者 らの考 え

た判 定基準では充分に評価 しきれ ないのではないか と考

えてい る。 しか しこれは あ くまでも,著 効か,有 効か と

い うところで問題 とな って くるこ とであ り,FOMの 有

効,無 効を論 じる上では あえて問題 と しな くてもよい よ

うに思われ る。

また,Dacfyocystitisに 関 して,有 効例が3例 あった

ものの,著 効例が無 く,無 効例が1例 み られた。 これ も

著 者 らの臨床効果判定基準が,は た して適 切なものであ

ったか,問 題のあ る ところであろ う。つ ま りDacryocys-

titisの よ うな疾患は病巣 に直接抗生物質が働 きに くい

ところで あ り,と うぜ ん治療 効果 の現われ るのも遅 い疾

患であ る。そ こで7日 目に なって薬効 の認 められ ないも

のを無効 と判定 した のは,や や判定がRestrictiveす ぎ

るのではないか とも考 えられ る。

カプセル投与 の症例 で副作用 の見 られた症 例が,全 て

Chronic dacryocystitisで あるとい うことは,何 を意味

Table 3. Evaluation of improvement (Capsule)

Table 4. Evaluation of improvement (Dry syrup)
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しているか不 明であ り,と くに投 与 日数が長いわけで も

な く,ま た体重 あた りの投薬量が 他に比 して多いわけで

もないので,し いて相関関 係は求 め られない。

この臨床試験 ではFOMの 単独全 身投 与であ り,他 の

薬剤 との薬効 の比較検討はす る方 法もない。

以上,FOMは 外眼部感染症 にす ぐれた臨床効果 を示

した。

副作用 と しては下痢等 の胃腸障害が見 られたが,ア レ

ルギー反応等 の重篤 なものは1例 も見 られなか った。
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THE TRIAL OF FOSFOMYCIN (AN ORAL AGENT) 

ON EXTERNAL EYE INFECTION

KOJI OHASHI, HISAKAZU MATSUI and HIROMI YOKOYAMA 

Department of Ophthalmology, Kawasaki Municipal Hospital

Fosfomycin was tried on external eye infection. Administration was performed orally in capsule 
and syrup, which was observed separately. In capsule, fosfomycin was administered at a daily dose 
of 2. 0 g divided into 4 doses to 16 cases ranging 16 to 60 years old. The results obtained on 11 cases 
of hordeolum were remarkably effective in 5 cases, effective in 2 cases and ineffective in no case, 
and on 4 cases of chronic dacriocystitis, remarkably effective in no case, effective in 2 cases, ineffec-

tive in 1 case, undecided in 1 case and remarkably effective in 1 case of eyelid tumor. In dry syrup, 
fosfomycin was administered at the dosage of approximately 100 mg/kg to 12 cases consisting of 3 
months to 7 years in age. The results obtained on 11 cases of hordeolum were remarkably effective 

in 4 cases, effective in 7 cases, ineffective in no case and remarkably effective in 1 case of acute 
dacriocystitis. As side effect, although diarrhea was observed in a few cases, severe side effect such 
as an allergic manifestation was not seen.


