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Cefoxitinの 基礎 な らびに臨床 的検討

生 亀 芳 雄 ・小 川 秀 彌

関策逓信病院泌尿器科

Cefoxitin(以 下CFX)は1972年 に 米国 のMerck Sharp

& Dohme Research Laboratoriesで 開 発 され たcepha-

mycin系 抗 生 物 質 で あ り,そ の構 造 式 はFig.1(ナ ト リ

ゥム塩)の よ うで あ る1)。

Fig. 1 Chemical structure of cefoxitin

本 剤 はpenicillin類 似 の作 用 機 序 を もち,β-lactamase

産 生 菌 に対 し有 効 性 が 大 で毒 性 も低 い といわ れ て い る1)。

Serratia,イ ン ドール 陽 性Proteusお よび 他剤 耐 性 の

E.colfに 有 効 で あ るがPseudomonas,Enteroooccusに

は無 効 の よ うで あ る2)。

我 々は 尿 路 か ら分 離 した グ ラム陰 性 桿菌 に 対 す る本 剤

お よびCEZ,CER,CET,ABPCのMICな らび に こ

れ らMICと 本 剤disc感 受 性 の 関 係 を検 討 した 。

また本 剤1gのshot injectionと2g drip infusion

に よる血 中濃 度,尿 中濃 度 お よび尿 中 回 収 率 を調 べ る と

同 時 に尿 路 感 染 症 に おけ る臨 床効 果 の検討(検 討 期 間S

51年9月 ～52年6月)も お こな った ので,こ れ らの 結 果

に つ い て報 告 す る。

I.抗 菌 力

尿 路 か ら分 離 した グ ラム陰 性 桿菌31株 の うちわ け は

Table1,2に しめ した よ うにE.coli 14,Klebsiella

sp.6,Proteus mirabilis4, Pseudomonas aeruginosa

5,Ser.malrcesuns 1,Ent.cloacae1株 の合 計31株 で

あ る。

これ らの菌 に 対 す るCFX,CEZ,CER,CETお よび

ABPCのMICは そ れ ぞれTable1(菌 量106/ml),

Table2(菌 量108/ml)の よ うで あ る。

菌 量1061m1の 場 合 の本 剤 のMICはE.coliは 全 株

が,1.6～03μg/m1,Klebsiellaで は1.6～6.3μg/m1

で1株 は>100,Proteusで は6.3μg/m1,1株 が>100

であ り。Pseudomonas,Serratia,Enterobacterは い ず

れ も>100で あ った 。

株 数 が 多 くない が,全 体的 にみ て み る とCEZのMIC

がい くらか よい とい う印象である。

なおMICの 測定は化学療法学会標準法に準 じてお こ

な った。

II.Disc感 受 性

Discのzone diameterとMICと の関係,ま た

diameterと 感受性についてはTable3の ようである。

株数の比較的多 いE.coliに つ いてMICとdisc感

受性 とを比較 してみ るとTable4の ようで,そ のMIC

は1.6～6.3μg/mlの 範囲にあ り,こ れに対す るdisc

の径は20～25mmで ある。

なお,Klebsiellaは18～23,Proteusは23～25,

Pseudomonasは12mmが1株 あるがそれ以外 では,

全 く阻止円が認め られず,Serratia,Enterobacterで も

阻止円が認め られ なかった。

III.血 中 濃 度

最近は この ような実験を おこな うことが次第に困難 と

な り,医 師に対 し信頼 あるいは親密感 を もっている患者

を慎重に選定 してこれをお こなわねばな らない。

また,採 血な どの回数 も出来 るだけ少な くす るように

して実験 をおこなわなければ ならない。

本剤19を10m1の 生理食塩液に 溶解 して,こ れを5

分かけて静注 した場 合の血 中濃度はTable5に しめ し

た よ うに注射終了後5分 と30分で,そ れぞれ85.5と99.5,

30.0と36.0μg/m1で あ った。

さらに本剤29を250m1の 生理食塩液に溶解 して,

これを60分 かけて点滴静注 した2例 では注射終了後30

分,60分,120分 でそれ ぞれTab1e6に しめ した よう

86.0と106.5,44.3と73。7,32.7と43.2μ91血1の 血中

濃度がえ られた。

IV.尿 中濃度お よび回収率

血 中濃度を測定 した1gshot injectionの2例 お よび

2g drip infusionの2例 について,そ れぞれ注射終了

後2時 間 まで と2時 間後か ら4時 間 までの尿中濃度を測

定 した結果はTable7,8の よ うであ る。

19shotinjectionの 場合の回収率 はそれぞれ95,1,

95.0%で あ り,2gのdrip infusionで は,62.8, 50.9

%で あ った。

なお血 中,尿 中濃度 の 測定 は検定菌 と し てStaph.

aureus MB-2786,培 地はheart infusion agarを もちい

て薄層寒天デ ィス ク法 で測定 した。

V.臨 床 成 績

使用症例はTable9に しめ した ように12例 鳩 年齢
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Table 1 Susceptibility of clinically isolated strains

(106/ml one loopful)
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Table 2 Susceptibility of clinically isolated strains
(108/ml one loopful)
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Table 3 Disc sensitivity and its MIC

equivalent value

Agar diffusion assay

MIC equivalent value

Table 4 MIC value and zone diameter
E. coil (14 strains)

Table 5 Concentration of CFX in serum
shot injection (1g)

Table 6 Concentration of CFX in serum
drip infusion (2g)

Table 7 Concentration and excretion rate
of CFX in urine

shot injection (1g)

Table 8 Concentration and excretion rate
of CFX in urine

drip infusion (2g)

は51～77歳,全 例 が男性 である。

12例 の うち 急性尿路感染症が5,慢 性尿路感染症 が

6,手 術後の感染予防に使用 した ものが1例 であ る。

基礎的疾患 はTable 9に しめ した ように前立腺肥大

症,膀 胱腫癌,神 経因性膀胱な どで,ま た12例 の うち4

例は カテ ーテルが留置 され てい る6

起炎菌はE.coliが8,Psemlomomsが2,Klebsiella

お よびEnt.cloacaeが それぞれ1株 であ る。

薬剤 の使用法は1回29,1日2回 の点滴静注を原則
癖としたが

,2例 だけは1日 に1回 は19のonesbot。

1回 は29の 点滴静注を おこなった。 これはone shot

時 の副作用をみ る目的 もあ る。投与期 間は5～7日 間で

ある。

効果判定は疾患の性質上か ら菌の陰 性化あ るいはその

減少に重点を おき,こ れに 自覚症状,尿 中白血球の所見

を参考 と した。

この効果判定か らその成績をみ ると急 性尿路感染症で

は5例 の うち4例 が有効,慢 性 尿路感染症 では6例 の う

ち3例 が有効で術後感染予防に使用 した1例 は有効であ

った。

従 って急性尿路感染症お よび術後感 染予防例の6例 で

は5例 が有効であ り,全 体的にみれば12例 中8例 が有効

とい う結果で ある。

Fig.2は 前立腺 別除術 後の 感染を予防す る目的で本

剤 を使用 した例 の経過を しめ した もので ある。

術後4日 目か ら下熱 が み ら れ,術 後6日 目では菌 が
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Fig. 2 Prostatic hypertrophy (poet op.) 65 yrs. M.

105以上から103とな ってい る.し か し尿中 白血球は手術

および留置 カテーテルの影響で増加 している。

VI. 血液,血 液化学所見変動 と副作用

血液所見はTable 10の ごとく本剤 の使用に よる異常

変動はみ られなか った。

血液化学所見ではTable 11の ように,症 例4が 腎機

能障害に よるBUN,症 例3で 何 らかの肝障害に よると

思われるがGOTの 上昇がは じめか らみ られたが,本 制

使用による影響はないもの と考える。

自覚的な副作用 はTable9に しめ した よ うに1例 も

みられなか つた。

ま と め

尿路から 分離 した グラム陰 性桿菌 についてそのMIC

を検討した結果は E. coli で 1. 6•`6. 3ƒÊg /ml, Klebsi-

ella, Proteus では 1.6•`6. 3ƒÊg/ml の もの もあ ったが,

Pseudomonas, Serratia, E ierobacter はいずれ も>100

μg/mlで あ った.

Mlcと 本剤 のdisc感 受性 とは よく一致す る結果が得

られた。

本剤1gを10mlの 生理食塩液に 溶解 し5分 間で静

注 した場合,29を250mの 生理 食塩液に溶解 し,60

分 かけて点滴静注 した場 合について各2例 ず つ そ の 血

中,尿 中濃度お よび尿中回収率を検 討 した。

原則 として1回2g,1日2回 の点滴齢注 を5～7日

間 おこな った さいの臨床成績 はつぎの ようであった。

急性尿路感染症 と術後 感染予防例 の6例 では5例 が有

効 で,慢 性尿路感染症 も含め全体 の12例 では有効例 は8

例 である。 なお細菌 学的効果はE.coliに おいて良好 で

あ った.

本剤の使用に よる血液,血 液化学 の異常変動 はな く,

自覚的副作用 も認め られなかった。
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Table 10 Peripheral blood

Table 11 Blood biochemistry
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES WITH CEFOXITIN

YOSHIO Du and OGAWA

Department of Urology, Kanto-Teishin Hospital

1) Minimum inhibitory concetrations (MIC) were measured against Gram-negative rods isolated from
the urinary tract. The results were as follows : E. coli; 1.6~6. 3 Ag/ml, Klebsiella and Proteus;
1.6-6.3 /Liam' against almost all strains, Enterobacter, Serratia and Pseudomonas; 100 pglinl. A
favorable result was obtained between correlation of MICe and disc sensitivity.

2) Concentrations of cefoxitin in serum and urine and recovery in urine were measured in 2 patients
following bolus intravenous injection of 1 g and 60-minute drip infusion of 2 g in 250 ml of saline.

3) Cefoxitin was given to patients 2 g b.i.d. for 5 to 7 days by drip infusion. Patients with acute UTI
as well as prophylaxis cases responded well; 5 out of 6 cases were judged effective. Eight cases were
judged effective out of 12 patients, including chronic UTI, in total.

4) Bacteriologically, a favorable eradicative effect was seen in E. coli infections.
5) No abnormal fluctuations of values were noted in hematology and blood chemistry. Subjective side

effects were not observed either.


