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外科 領域 にお け るCefoxitinの 基礎 的,臨 床 的検 討
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Cefoxitin(CFX)は1972年,米 国Merck Sharp &

Dohme Research Laboratoriesに よ り開発 された,最 初

のcephamycin系 抗生剤 である。CFXは,cephem環

7α-位に メ トキシ基を も つ た め,他 に 例を みない強い

β-1actamase抵 抗性 が付与 され,抗 菌 スベ ク トラムが拡

が り,Serratia,イ ン ドール陽性Proteus,Bacteroides

fragilisを その範囲内に収 めた こと,お よび他剤耐性 の

E.coliな どに有 効であることを特徴 としている1)～4)。

今回,我 々は,CFXに つ いて,外 科的感染巣から分

離 した,病 原性 ブ ドウ球菌,大 腸菌に対す る抗菌 力,お

よび家兎を用いて血 中濃度,胆 汁中濃度について実験的

検討を加 えるとともに、外科感染症に対す る本剤 の臨床

使用成績 について検討を行 なったので報告す る。なお,

本研究は昭和51年8月 か ら52年6月 に実施 した。

1.抗 菌 力

外科的感染症病巣か ら分離 し た,黄 色 ブドウ球菌23

株、大腸菌27株 について,化 学療法学会標準法に従 って

CFXに 対する最小発育阻止濃度(以 下MIC)を 測定

し,Cefazolin(以 下CEZ)の それ と比較検討 した。

黄色ブ ドウ球菌23株 については,原 液接種 でのMIC

のピークは,CFXで3.2μ9/ml,CEZで0.8μ9/ml,

100倍 希釈では,CFXで3,2μg/m1,CEZで0。4μg/

mlと なってお り,明 らか にCEZの ほ うが優れた抗薗

力を示 した(Fig.1)。CFXとCEZに 対す る感受性の

相関関係をみ るとFig。2の とお りである。すなわち原

液,100倍 希釈 ともに,CFXはCEZに 比ぺ2～3段 階

程度劣 ってい るようであ った。

大腸菌27株 につ いては,Fig.3の とお り原液接種で

のMICの ピークは,CFX,CEZと もに6-3μ9/m1で

あ り,か つ100倍 希釈 でも,CFX,CEZは3.2μ9/m1

と両剤はほぼ同程度の ピークを示 していた。しか しCEZ

においてMICの 高い株がやや多 く認め られ た の に 対

し,CFXに は認 められなか った。CFXとCEZに 対す

る感受性 の相関関係はFig.4の とお りであ り,原 液接

種において,CEZに 対 して25～100μ9/m1のMICを

示す株 においても,CFXは それ よ り小 さい3.2～12.5

μ9/mlのMICを 示 していた。

II.家 兎 にお ける血中濃度,胆 汁 中濃度

正常 白色家兎(体重2.4～2.6kg)に,本 剤を20mg/kg,

1回 筋肉内投与 し,経 時的に,血 中濃度,胆 汁 中濃度 を

測定 した。 測定方 法は,Bacillus subtilis ATCC 6633

株を検定菌 とす る薄層 カ ップ法 で 行 な った。Standard

Fig. 1 In vitro activity of CFX against Staph. aureus

Staph.aureus 23 strains

×1 ×100
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Fig. 2 Cross resistance

Staph. aureus 23 strains
×1 ×100

Fig. 3 In vitro activity of CFX against E. coli

E.coli 27 strains

×1 ×100

Fig. 4 Cross resistance

E.coli 27 strains
×1 ×100
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は,血 中濃度の場合,pH7.0 phosphate buffer,胆 汁中

濃度の場合,プ ール した家兎胆汁pH8.4で 行な った。

血中濃度は,Table1,Fig.5に 示す よ うに,3例 とも

その ピークは,投 与30分 後 にみ られ,3例 平均では,投

与30分後に15.5μg/m1,1時 間後には9.0μg/ml,2

時間後には2.8μg/m1と な ってお り,4時 間以後では

測定不能であった。 これ は,検 定菌 をBacillus subtilis

としたため,低 濃度の検出が困難 であったため と思われ

た。

胆汁中濃度 は,Table2,Fig.5の とお り,3例 中2例

に投与後0～1時 間に,1例 に2～3時 間に ピークを示

してお り,ま た胆汁排泄量 も,Fig.6の とお り,3例 平

均で,0～1時 間に135.7μ9と 投与後0～1時 間に,

総排泄量のほぼ半分位が排泄 され ている。胆汁中回収率

も0～6時 間で0.33～0.76%で あ り,他 のcephalos-

porin系 とほぼ同程度の胆汁中移行 を示 していた。

III.臨 床 使 用 成 績

外科感染症6例 にCFXを 使 用 し,臨 床効果を検討 し

た(Table3)。

症例1は,56歳,♀,直 腸癌術後膀胱炎 であ り,本

剤 を1日1回,2g,one shot静 注 で9日 間使用 した。

投与前,尿 中か らAcinetobacterが 証明 され,投 与後9

日目において も,尿 中細菌 は消失 しなか ったが,投 与後

5日 目か ら排尿痛 とい った臨床症状が消失 し有 効 と判定

した。症例2は,22歳,6,肛 門周囲膿瘍で,切 開排膿

を施行す る とともに,本 剤を1日1回,29,one shot

静注 で7日 間使用 した。 膿か らE.coliが 証明され,感

受性 はCET(帯),CEZ(帯)で あ った。投与後7日 目

には,疹 痛,熱 感,圧 痛 といった臨床症状はほ とんど消

Table 1 Serum levels of CFX in rabbits
(n=3) 20mg/kg I.M.

μ9/m1

Table 2 Bile levels of CFX in rabbits
(n=3) 20mg/kg I.M.

Fig. 5 Serum and bile levels of CFX in rabbits

(n=3)
20mg/kg I.M.

Fig. 6 Excretion of CFX in bile in rabbits

(n=3)
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失 し,有 効 と判定 した。 症例3は,59歳,♂,結 腸癌

術後創感染で,切 開 を加 える とともに,本 剤2gを1日

2回 点滴静注で,7日 間使用 した。本症例 は。CFX使

用前CET1日6g投 与 され ていたが,無 効であ り,本

剤投与に変更,な らびに創を開放す ることに よ り,著 明

な効果が認め られ,著 効 と 判 定 し た。なお,創 部膿か

らProteusが 検出 されてお り,感 受性 はCET(-),

CEZ(+)で あ った。 症例4は,64歳,♂,虫 垂穿孔

性腹膜炎で,虫 垂切除,腹 腔 ドレナージを施行 し,本 剤

29を1日2回,点 滴静注で7日 間 使用 した。術中腹水

から,acoliが 証明 され,感 受性はCET(卅),CEZ

(卅)で あ ったが。 投与後5日 目か ら,排 膿消失 し,細

菌陰性とな り,有 効 と判定 した。症例5は,62歳,6,

胆道癌で,手 術不能であ り,熱 発等胆道感染を合併 した

ものである。CBPCとAKMの 併用療法 で効果が得 ら

れなかったため,本 剤29を,1日3回,点 滴静注で5

日間使用 した が,38.5℃ 台の熱発が継続 し無効 と判定

した。 症例6は,27歳,♀,開 心術後,肺 炎を併発 し

たものであるが,本 剤29を,1日2回one shot静 注

で7日 間使用 した ところ,投 与後5日 目頃か ら,解 熱傾

向がみ られ,や や有効 と判定 した。

以上から,使 用6症 例 の うち,著 効1例,有 効3例,

やや有効1例,無 効1例 であ った。

副作用は とくに認め られず,ま た臨床検査値へ の影響

もとくに認め られ なか った。

結 語

1.抗 菌 力

外科病巣か ら分離 した黄色 ブ ドウ球菌,大 腸菌に対す

る抗菌力をCEZと 比較検討を行 なった ところ,黄 色 ブ

ドウ球菌に対 しては,CEZの ほ うが,大 腸菌 に対 して

はCFXの ほ うが良好 な結果が得 られた。

2.吸 収,排 泄

家兎を用いた実験 で血中濃度,胆 汁中濃度 を測定 した

ところ,血 中濃度 は,投 与30分 後に平均15.5μg/mlと,

胆汁中濃 度は,投 与1時 間後 に平均19,2μg/mlと ピー

クを示 し,胆 汁中濃度のほ うがやや高値 を示 していた。

また,胆 汁中回収率は0.33～0.76%で あ り,胆 汁中移

行は,他 のcephalosporin系 抗生剤 とほぼ同様の結果を

得 られた。

3。 臨床使用成績

外科的感染症6例 に使用 した が,著 効1例,有 効3

例,や や有効1例,無 効1例 であ った。副作用,な らび

に,臨 床諸検査値 への影響 も,と くに認め ら れ な か っ

た。
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1. The antimicrobial activity of cefoxitin was measured against clinically isolated strains of Staphy-
lococcus aureus and E. coli and compared with CEZ. Cefoxitin exhibited a lower activity against the 

former, while the drug was superior to CEZ against the latter. 
2. The bile concentration of cefoxitin, in the rabbit, was higher than in serum 1 hour after I. M. 

injection of 20 mg/kg dose. The recovery rate of cefoxitin in bile within 6 hours was 0. 33-0. 76%, 
similar to that of other cephalosporins. 

3. Six patients were treated clinically with cefoxitin, and resulted in an excellent response in 1, good 
in 3, fair in 1, and poor in 1. No side effects and adverse findings were observed.


