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臨床材料 か ら分離 した各 種病原細菌 のCeftezole(CTZ)感 受性につ いて
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Cephalosporin剤 は抗菌スペク トラムが広いこと,

比較的副作用が少ないことなどの理由から,新 しい本剤

の開発が最近盛んである。Ceftezole(CTZ)も その1

つ で,毒 性が弱 く,亜 急性,慢 性毒性試験で異常所見は

認められず,催 奇形性 もないといわれている。

私どもは最近臨床材料か ら分離した各種病原細菌に対

するCTZの 抗菌力を,既 に広 く使用 されているCefaz◎ ・

lin(CEZ), Cephalothin(CET)と 比 較したので,そ

の成績を報告する。

実験材料および方法

1.　 供試菌株

順天堂医院中央臨床検査室へ送 られた各種臨床材料か

ら分離した下記菌株を供試した。 この うちHaemoPhi-

lus属 は1975年 前半に分離したもので,他 はすべて1974

年に分離した ものである。

黄色ブ ドウ球菌53株,表 皮ブドウ球菌40株,溶 血

連鎖球菌27株,腸 球菌78株,Corynebacterium(ジ

フテ リア菌は除 く)27株, Haemo Ph il us 属1 7 3株,

大腸菌32株,Klebsie lla 26株,Ent er oba cte r27

株,Serratia47株,Cit ro bacte 725 株, Prot eus属

157株,緑 膿菌160株,計872株 である。

2.　 感受性測定法

日本化学療法学会標準法の改訂案1)に 準拠した寒天平

板希釈法によってMICを 測定 した。菌の平板への接種

は多目的タイピングアパ ラーツによって行なった。被検

菌の うち溶血連鎖球菌,腸 球菌の場合は,5%ヒ ツジ脱線

維素血液加Heart Infusion Agar(栄 研),Haemop-

hilus属 の場合は,上 記をChocolate Agarと したも

のを使用 した。その他の菌ではHeart Infusion Agar

(栄研)を 使用 した。対照菌株として用いたStaph.au-

reus 209P株 のMICは,CTZ 0.20μg/ml, CEZ

0.20μg/ml, CET 0.39μg/mlで あった。

実 験 結 果

1.　 ブ ドウ球菌

黄色ブ ドウ球菌,表 皮ブドウ球菌の感受性をTable 1

に 示 し,CTZとCEZ, CTZとCETのMICの 相

関をFig. 1, 2に 示 した。

黄色ブドウ球菌では8株(15.1%),表 皮 ブ ドウ球菌

では6株(15.0%)がCephalosporin剤 耐性 と考え

られ,Fig. 1, 2で み られるように,こ れら3剤 間には

交差耐性が認め られ る。なおこれら3剤 の抗菌力は,測

定誤差を考慮すれば,ほ ぼ同程度とみなすことができよ

う。

2.　 溶血連鎖球菌

CETと の比較しか行なわなかったが,Table 2に 示

すように,本 菌は両剤にきわめて感性で,MIC分 布の

幅も狭い。両剤の抗菌力の差はみられない。

3.　 腸球菌

腸球菌のCTZ, CET感 受性と両剤のMICの 相 関

をTable3, Fig. 3に 示す。両剤の腸球菌に対する抗

Table 1 Sensitivity of genus Staphylococcus to CTZ, CEZ and CET
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菌力は,ブ ドウ球菌,溶 血連鎖球菌に対する抗菌力に比

べると著しく弱い。CTZとCETの 抗菌力の比較では,

MICが かな りくい違 う菌株もあるが,大 部分の菌株で

ほぼ同程度とみてよいであろう。

4.　 Corynebacterium

ジフテリア菌以外のCorynebacteriumのCTZ,

CET感 受性はTable 4の とおりで,2株(7 .4%)以

外は両剤にきわめて感性である。そして両剤の抗菌力に

は大差はない。

Fig. 1 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CEZ on genus St-

aphylococcus

●Staph . aureus 53 strains 

○Staph. epidermidis 40 strains 

Table 2 Sensitivity of 27 strains of beta hae- 

molytic streptococci to CTZ and CET 

Fig. 2 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CET on genus St- 

aphylococcus 

●Staph . aureus 53 strains 

○Staph . epidermidis 40 strains 

Fig. 3 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CET on Enterococci 

Enterococci 78 strains 

Table 3 Sensitivity of 78 strains of Enterococci 

to CTZ and CET 
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Table 4 Sensitivity of 27 strains of Corynebacterium to CTZ and CET 

Table 5 Sensitivity of genus Haemophilus to CTZ, CEZ and CET 

Fig. 4 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CEZ on genus Ha- 

emophilus 

● H. influenzae 67 strains 
○ H. parainfluenzae 83 strains 
▲ H. parahaemolyticus 23 strains 

Fig. 5 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CET on genus Ha- 

emophilus 

● H. influenzae 67 strains 
○ H. parainfluenzae 83 strains 
▲ H. parahaemolyticus 23 strains 
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Table 6 Sensitivity of E. coli to CTZ, CEZ and CET 

Table 7 Sensitivity of 26 strains of Klebsiella to CTZ, CEZ and CET 

Table 8 Sensitivity of 27 strains of Enterobacter to CTZ. CEZ and CET 

Table 9 Sensitivity of Serratia to CTZ, CEZ and CET 

Table 10 Sensitivity of 25 strains of Citrobacter to CTZ, CEZ and CET 
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Fig. 6 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CEZ on E. coil, 

Klebsiella, Enterobacter and Citrobacter 

○E. coli 27 strains 

●Klebsiella 26 strains 

△Enterobacter 27 strains 

▲Citrobacter 25 strains 

Fig. 7 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CET on E. coli, Kl- 

ebsiella, Enterobacter and Citrobacter 

○ ,E. coli 32 strains 

●Klebsiella 26 strains 

△Enterobacter 27 strains 

▲Citrobacter 25 strains 

Table 11 Sensitivity of genus Proteus to CTZ, CEZ and CET 

(1) Pr. vulgaris and Pr. mirabilis 

(2) Pr. morganii, Pr. rettgeri and Pr. inconstans 
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5.　 HaemoPhilus

H. influexzae, H. paraixfluenzae, H. parahaemo-

lyticusのCTZ, CEZ, CET感 受 性 をTable5に,

CTZとCEZ, CTZとCETの 抗 菌 力 の 相 関 をFig.

4,5に 示 す 。Table5に み られ る よ うに,H. influe-

nzaeは 他 の2菌 種 に 比 べ る と,こ れ ら3剤 に対 す る感

受 性 は 低 い 。CTZの 抗 菌 力 はFig. 4で み る と,CEZ

と大 差 は な い が,CETと 比 べ る とFig. 5の よ うに 劣 る。

6.　 腸 内 細 菌

大 腸 菌,Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Cit-

robacterの 感 受 性 を,そ れ ぞ れTable6～10に 示 した 。

Serratiaは1株 を 除 い て3剤 に 高 度 耐 性 で あ っ た の で,

それ 以 外 の菌 属 に つ い てCTZとCEZ, CTZとCET

の 抗 菌 力 の 相 関 を 求 め てみ た 。 そ れ がFig. 6, 7で あ

る 。

Serratiaは1株 を除 く46株(97 .9%)が 高 度 耐 性 で

あ るが,Enterobacter, Citrobacterも 大 部 分 が 高 度 耐

性 で あ る 。大 腸 菌,Klbsiellaで もMICの 大 きい 株 が

認 め られ るが,Serratia,Enterobacter, Citrobacter

に 比 べ る と,MICの 小 さい 株 が 多 い 。

Fig. 6で み る と,CTZの 抗 菌 力 は,測 定 誤 差 を 考 慮

す れ ばCEZと ほぼ 同 じとみ て よい で あ ろ う。 しか し,

CETと 比 べ る と,Fig. 7で み られ る よ うに,CTZの

抗 菌 力 が か な りす ぐれ て い る 。

Proteus属5菌 種の感受性 はTable 11に 示 し,

CTZとCEZ, CTZとCETの これ らの菌種に対す

る抗菌力の相関はFig. 8, 9に 示 した。Table 11に み

られ るように,菌 種によってCephalosporin剤 に対す

る感受性に差があ り,Pr. mirabiliStに は感性株が多い

のに対 し,Pr. vulgaris, Pr. morganii, Pr. incons-

tansの 大部分は耐性株である。Pr. rettgeriで は感受

性が広範囲に分布している。

CTZとCEZの 抗 菌力の比較は,Pr. vulgaris, Pr.

mirabilistzeつ いては行なわず,残 る3菌 種だけについ

て行なったが,Fig. 8に み られるように,低 濃度のと

ころではCEZの ほ うが抗菌力が強い。CTZとCET

の比較では,Fig. 9の とおりCTZの 方 が抗菌力が強

いことは,他 の腸内細菌の場合と同じである。

7.　 緑膿菌

緑膿菌160株 についてCTZ, CEZの 感受性を測定し

たが,と もに400μg/mlの 濃 度で発育を阻止される菌

株は認め られなかった。

Fig. 8 Correlation of antibacterial activity 

between CTZ and CEZ on genus Pr- 

oteus

△Pr . mor g anii 25 str ains 

▲Pr . rettg eri 13 stra ins 

□Pr . inc on stans 13 str ains 

Fig. 9 Correlation of antibacacterial acti- 

vity between CTZ and CET on genus 

Proteus 

* MICs of these strains against CTZ and CET 

are≧400μg/ml

** MICs of these strains against CET 

are≧400μg/ml

○Pr . vulg a ris 23 strai ns 

●Pr . mir abiiis 83 stra ins 

△Pr. mor g anii 25 stra ins 

▲Pr . ret tge ri 13 stra ins 

口Pr . incon st ans 13 st rrains 
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考 察

私どもは新しく開発されたCephalosporin剤CTZ

の抗菌力を,現 在広 く使用されているCEZ,CETと 比

較した。供試 した菌の種類は,ブ ドウ球菌,溶 血連鎖球

菌,腸 球菌,Corynebacterium, HaemoPhilus,腸 内

細菌,緑 膿菌である。CTZの 抗菌力はCEZと よ く似

ているが,CETと は菌の種類に よって相違する。 ブ ド

ウ球菌,溶 血連鎖球菌,腸 球菌,Corynebacterlumの

グ ラム陽性菌では,CTZの 抗菌力はCETに よ く似て

いるが,腸 内細菌ではCETはCTZと 比 べて抗菌力

が弱い。 しかしHaemophilessで はCTZよ りもCET

のほ うが抗菌力が強い。

Cephalosporin剤 は ブ ドウ球菌,溶 血連鎖球菌に強

い抗歯力を持つことは周知の事実である。溶血連鎖球菌

ではまだ耐性株は見出されていないが,ブ ドウ球菌では

私どもの成績でも明らかなように,耐 性株と認めるべき

ものが見出されるようになった。御旅屋2)の1971年 まで

の黄色ブドウ球菌についての全国的な調査でもCET,

Cephaloridin(CER)耐 性菌が少数ながら見出されて

いる。Cephalosporin剤 が広 く使用 されている現状か

ら考えると,耐 性ブ ドウ球菌が今後急速に増加する可能

性もある。

腸球菌に対してCephalosporin剤 は抗菌力が弱い3)。

今回の成績でも1株(1.3%)を 除けば,感 受性は比較

的低いとい うべ きであろ う。

ジフテ リア菌以外のCorynebacterium属 は,最 近

膿 ・分泌液など臨床材料か らの検出率が徐々に増加しつ

つある。本菌にCephalosporin剤 が強い抗菌力を持つ

ことは今回の成績から明らかであるが,2株(7.4%)

耐性株が見出されたことは注目すべきであろう。

HaemoPhilus属 で臨床的に重要なのは,い うまでも

なくインフルエンザ菌であるが,本 菌がH. Parainflec-

enzae, H. parahaemolyticusitこ 比 べてCERに 対する

感受性が低いことは,既 に私どもの指摘したところであ

る4)が,今 回も3剤 に対して同様の結果を 得 た。 この

MICか らみると,Cephalosporin剤 は インフルエン

ザ菌に有効な薬剤 とは言えない。

腸内細菌のうち大腸菌,Klebsiella, Pr. mirabilis

に は 感 性 株 が 多 い が,Enterobacter, Serratia, Citro-

bacter,Pr. mirabilis以 外 のProteus属 菌 種 に は耐

性 株 が 多 い こ とは 周 知 の事 実 で あ る 。御 旅 屋2)の 全 国的

な 調 査 に よ る と,1971年 ま で 大 腸 菌 のCephalosporin

剤 耐 性 株 の 増 加 が 認 め られ て い る 。 大 腸 菌 を は じめ感 性

株 の多 い腸 内 細 菌 の 菌 種 で も,Cephalosporin剤 の著

しい 使 用 に よ って,耐 性 株 の 急 速 な 増 加 が 予 想 され る。

緑 膿 菌 はCephalesporin剤 に 耐 性 で あ る が,私 ど も

の今 回 の成 績 で も,160株 全 部 が400μ9/mlに 発育 し,

高 度 耐 性 で あ っ た 。

結 論

私 ど もは1974年 に 各 種 臨 床 材 料 か ら分離 した 黄 色 ブ ド

ウ球 菌,表 皮 ブ ドウ球 菌,溶 血 連 鎖 球 菌,腸 球 菌,Cor-

ynebacterium,大 腸 菌,Klebsiella, Enterobacter,

Serratia, Citrobacter, Proteus(vulgaris, mirab-

ilis, morganii, rettgeri, inconstans),緑 膿 菌 と1975

年 前 半 に 分 離 したHaemoPhilus(influenzae, Para-

influenzae, Parakaemolyticus)合 計872株 につ い て,

寒 天 平板 希 釈 法 に よ っ てCTZの 抗 菌 力 をCEZ, CET

と比 較 した 。

1.　 CTZはCEZと よ く似 た 抗 菌 力 を 示 した 。

2.　 CTZは グ ラム 陽 性 菌 で はCETと よ く似 た 抗 菌 力

で あ った が,腸 内 細 菌 で はCETよ り も強 い 抗 菌 力 を 示

した 。 しか しHaemoPhilusに 対 して はCETよ りも

抗 菌 力 は 弱 か った 。
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We studied on the antibacterial activity of ceftezole (CTZ) against various pathogens recently isolated from 
clinical materials and compared it with cefazolin (CEZ) and cephalothin (CET). 

We used 699 strains of staphylococci, bata haemolytic streptococci, Enterococci, Corynebacterium, E. coil, 
Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Citrobacter, Proteus and Pseudomonas aeruginosa isolated during 1974 and 
173 strains of Haemophilus isolated during 1975. 

Antibacterial activity was determined by agar plate dilution method. 
1) Antibacterial spectrum and activity of CTZ are similar to CEZ. 
2) Antibacterial activity of CTZ against Gram-positive bacteria is similar to CET. CTZ is more active against 

Enterobacteriaceae than CET, but less active against Haemophilus. 


