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最近 臨床材 料 か ら分離 した グ ラム陰 性桿菌 類 に対す る

Cefsulodin(SCE-129)の 抗菌 力につ い て
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順天堂大学医学部臨床病理学教室

小栗豊子 ・吉村千秋
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武田薬品中央研究所で創製された半合成セファロスポ

リン剤であるCefsulodin(SCE-129,CFS)は,従 来の

セファロスポリン剤と相違して抗菌スペクトルが比較的

狭 く.緑 膿菌に強い抗菌力を示すが、他のグラム陰性桿

菌に対する抗菌力は弱いといわれる。

そこで私どもは緑膿菌を主としてその抗菌力を従来の

抗緑膿菌性抗生剤,セ ファロスポリン剤と比較 した。ま

た緑膿菌以外のブドゥ糖非醗酵グラム陰性桿菌群,プ 百

テウス属,な どのグラム陰性桿菌についても,本 剤の抗

菌力を検討した。

1.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において,1975年 から1977

年の3年 間に,各 種臨床材料から分離された下記の菌株

を用いた。

Pseudomonas aeruginosa  157株

P. maltophilia  45株

P. putida  41株

P. stutzeri  14株

P. fluorescens  12株

Flavobacterium meningosepticum  25株

Flavobacterium spp. 13株

Alcaligenes  17縁

Achromobacter sylosoxidans  16株

Klebsiella  106株

Proteus mirabilis  25株

P. vulgaris  23株

P. morganii  33株

P. rettgeri  17株

P.  inconstans  19株

Bacteroides  91株

合計654株 で ある。

2)実 験 方 法

MICの 測定は日本化学療法学会の標準 法に準拠し,

薬剤の濃度段階は1,600μg/mlよ り2倍 希釈とした。培

地はBa.teroides以 外はhe訂tinfusion寒 天 を 用い,

Proteus属 では遊走を防ぐため,寒 天濃度が3%に なる

よう寒天を加えて使用 した。Bacteroidesで は5%に ヒ

ッジ血液を加えたiiver veal寒 天 を用い,ス チールウ

ール法で嫌気性とし,48時 間後に判定した。

接種菌液は,緑 膿菌を含む ブドウ糖非醗酵グラム陰性

桿菌群については,10a/ml菌 液 の ほかに106/mi菌 液

も使用し,接 種菌るによるCFSの 抗菌力の差を検討し

Table 1 Susceptibility of 157 strains of Pseudomonas aeruginosa

*≦50μg/ml**≧1600μg/ml***≦0 .20μg/ml
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Fig. 1 Correlation of MICs between CFS and GM

against Pseudomonas aeruginosa
Fig. 2 Influence of inoculum shoe on MICs of

CFS against Pseudomonas aeruginosa

Table 2 Susceptibility of 45 strains of Pseudomonas maltophilia

た。 そ の他 の 菌種 につ い て は108/ml菌 液 を 用 い た。

薬剤 は 、 緑膿 菌 を 含 む ブ ドウ糖 非 醗 酵 グ ラム陰 性 桿 菌

群 で は,CFSの ほ かCefazolin(CEZ),Sulbenicillin

(SBPC),Carbenicillin(CBPC),Gentamicin(GM),

Dibekacin(DKB),Amikacin(AMK)を 用 い,CFS

と抗 菌 力 を比 較 した 。他 の 菌 種 につ い て はCEZそ の他

セ フ ァロ スポ リ ン剤 とCFSの 抗 菌 力 を比 較 した 。

2.実 験 結 果

1)緑 膿 菌

緑 膿 菌157株 に つ い て の成 績 はTable 1に 示 す ご と

く,CFSはSBPC,CBPCよ り も強 い 抗 菌 力 を 持 ち,

GM,DKBに は劣 るが 、 感 受 性 分布 か らみ る とAMK

とほ ぼ同 程 度 と考 え られ る 。

供 試 菌 株 の約87%はCFSの12.5μg/mlで 発 育 を 阻

止 され た が,MICが100μg/ml以 上 の 株 が18株(11.5

%)認 められた。たまたまGMとDKBに もMICが

100～800μg/mlの 耐性株が18株 認められたので.CFS

とGMのMICの 相関をしらべたところ,Fig.1の ご

とく18株中16株 は両剤に対してともに耐性であったが、

CFSのMICが100μg/mlの2株,GMのMICが200

および400μg/mlの2株 は,そ れぞれ他方の薬剤には感

性であった。しか し、Fig.1に み られるように,CFSと

GMの 間 には必ずしも明確な交差 耐性は成立しないよ

うである。なおGMのMICが100μg/ml以 上の18株

は、すべてDKBのMICも100μg/ml以 上であった。

次に接種菌量とMICの 関係を しらべると,Fig.2の

如 くで,接 種菌量が1/100と なると,MICは 同 じか1/2程

度となった。

2)P.maltophilia

本菌種45株 の成績はTable 2に 示 す 如く,緑 膿菌と

比べてGM,DKB,AMKの 本菌種に対する抗菌力は著
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Fig. 3 Influence of inoculum use on MICs of

CFS against Pseudornonas maltophilia

しく弱く,CFSも 同様 に抗 菌力は弱い。しか し,抗 菌

力が極めて弱いCEZを 除 く6剤 についてみると,感 受

性分布はいずれも幅広いが,そ の感受性 分布 の山は、

CFSが6剤 中最も低濃度にあるといえる。

次に捜租菌るとCFSのMICの 関係をみるとFi&3

のごとく,接 種菌るが1/100と な ると大 部分の菌株が%

～%のMICを 示 した。

3)P.Pueida

41株 の成績はTable 3に 示 す ごとく,本 菌種に対 し

てはGM,DKB,AMKの ア ミノグリコシッド剤が強い

抗薗力を示したの に対して.CFSと 他の3剤 の抗菌力

は弱い。しか しこれら4剤 中ではCFSの 抗菌力が最も

強い。

接種菌るによるCFSのMICの 変 化 は,10s/mlと

106/miで は9株 のみが106/miでMICが1/2と な ったの

みで,他 の32株 では変化がみられなかった。

4)P.geutzeri

14株 の成績はTabke4に 示 す ごと く,GM,DKB,

AMKは 強い抗菌力を示すのに比べ,CFSと3剤 の抗

菌力は弱い。しか しCFSはSBPC.CBPCと 比べ,同

程度かやや強い抗菌力を示した。

接種菌るが108/mlと106/mlの 場合をCFSで 比べる

と,106/miで はMICは 同 じか施であった。

5)P.fluoreseens

12株の成績はTable 5の ごとく,GM,DKB,AMK

Table 3 Susceptibility of 41 strains of  Pseudomonas putida

*•†1600 ƒÊg/ml

Table 4  Susceptibility of 14 strains of  Pseudomonas stutzeri
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Table 5 Susceptibility of 12 strains of P3eudomonas fluorescens

*•†1600ƒÊg/iml

Table 6 Susceptibility of 25 strains of Flavobacteriurn meningosepticum

Table 7 Susceptibility of 13 strains of Flavobacterium spp.

に比べ る とCFSな ど4剤 の 抗 菌力 は 著 し く劣 る。 しか

し4剤 中 で はCFSの 抗 菌 力 は最 も 強 い 。接 種 菌 量が

108/mlと106/mlの 場 合 をCFSで 比 較 す る と,MIC

には差 が 認 め られ な か った 。

6)Flaooboeterium

Flavobacterium meningosepticumの 場 合 をTable 6,

そ の他 のFlavobaoteriumの 場 合 をTable 7に 示す 。

7剤 い ず れ も抗 菌 力 は 弱 いが,GM,AMKが7剤 中で

は やや 強 い よ うで あ る。

接 種 菌 量が108/mlと106/mlの 場 合 をCFSで 比 較 す

る と,MICは 同 じか,106/mlで1/2と な る株が 殆 どで あ

った 。

7)Alcaligenes

17株 の成 績 はTable 8に 示す ご と く,MICは 広範 囲

に分布 して い る。GM,DKB,AMKに 比 べ る とCFSの

抗 菌 力 はや や 弱 く.CEZ,SBPC,CBPCよ り は や や 強

い 。 接種 菌 量 が10s/mlと106/mlの 場 合 をCFSで 比 較

す る と,MICは 同 じか,106/mlで1/2と な る株 が大 部分

で あ った。
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Table 8 Susceptibility of 17 strains of Alcaligenes

Table 9 Susceptibility of 16 strains of Acromobacter xylosoxidans

Table 10 Susceptibility of 106 strains of Klebsiella to Cephalosporins

8)Achromobaceer xylosoxidans

16株 の成 績 はTable 9の ご と く,7剤 と も抗 菌 力 は

比 較 的 弱い 。 と くに ア ミノ グ リコ シ ッ ド剤3剤 とCEZ

の抗 菌 力 は著 し く弱 い 。7剤 中 で はCBPCが 最 も強 く,

SBPCが これ につ ぎ 、CFSが これ に続 く。

接 種 菌量 が108/mlと106/mlの 場 合 で.CFSのMIC

には 殆 ど差 はみ られ な か った 。

9)Klebsfella

Klebsiella 106株 に 対す る抗 菌力 を,CEZ,Cephalothin

(CET),Cefoxitin(CFX)と 比 較 す る とTable 10の ご

と くで あ る。CFSの 抗 菌 力 が最 も弱 く,MICは す べて

50μg/ml以 上 で あ った 。

10)Proteus

Proteus属5菌 種 につ い て 、CFSの 抗 菌 力 をCEZと

比較 した結 果 がTabie 11で あ る。CFSの 抗 菌 力 は どの

菌 種 に 対 して も弱 い 。

P.mirabilisに 対 してCEZは 強 い 抗 菌 力 を 示 した

が,CFSは 著 し く劣 った 。他 の4菌 種 に 対 しては,CFS

はCEZよ りも やや 優 れ た 抗 菌力 を 示 した 。

11)Baoferoides

91株 につ いてCephaloridine(CER)と 比 較 した 成績

はTable 12の ご と く,両 剤 と も に抗 菌 力 は弱 い が,
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Table 11 Susceptibility of Proteus to CFS and CEZ

Table 12 Susceptibility of 91 strains of Bacteroides

CFSは と くに 劣 って い て,90%以 上 がMIC100μg/ml

以 上で あ った。

3.考 察

私 ど もは臨 床 材 料 か ら分 離 した緑 膿 菌,他 のPseudo-

monas, Flavobacterium, Alcaligenes, Achromobacter,

Klebsiella, Proteus, Bacteroides の最近注目されている

いわゆる弱毒菌について,CFSの 抗 菌力 を他のセファ

ロスポリン剤その他の抗菌剤のそれと比較 したが,CFS

が強い抗菌力を示したのは緑膿菌のみであった。

緑膿菌に対 しては,GM, DKB, AMKな どのアミノ

グリコシッド剤が強い抗菌力を示すが,CFSはGM,

DKBに はやや劣るが,AMKと 同程度の抗菌力を示し

た。しかしAMKと 異 なって,CFSに は耐性と考えら

れる菌株が約12%認 められた。GM,DKBに も耐性株が

12%約 認められ,こ れらの大部分はCFSに も耐性であ

った。しか しCFSに 耐 性でGM,DKB感 性の株,反

対にGM,DKB耐 性 でCFS感 性 の株も少数認められ

た。従ってCFSとGMま たはDKBの 間には必ずし

も交差耐性が成り立つとは限らないようである。

最近緑膿菌のGM,DKBな どに対する耐性株の増加

が注目されており,私 どもの検査室でも1974年 には耐性

株は0.3%で あ った1)のに,今 回は約12%と 増加してい

る。今後GM,DKBな どアミノグリコシッド剤耐性株

のCFS感 受性を検討していく必要があろう。

なおCFSは 緑膿菌に対して,SBPC,CBPCの 抗緑

膿菌性ペニシリン剤よりも,は るかに強い抗菌力を示し

た。

次に最近臨床材料から分離される頻度が増加 しつつあ

る緑膿菌以外のブドウ糖非醗酵グラム陰性桿菌群には,

現在常用されているペニシリン剤,セ ファロスポリン剤

は殆ど抗菌力が乏 しく,他 の抗菌剤も抗菌力の弱いもの

が多い2、。緑膿菌と同じPseudomonas属 でありながら,

P. maltophilia, P. putida, P. stutzeri, P. fluorescens に

対 しCFSの 抗 菌 力 は 弱 か った 。 ま たFlavobacteri-

um, Alcaligenes, Achromobaclerに も 本 剤 の 抗 菌 力 は

弱 い 。
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CFSの 抗菌力の接種菌量による鞭を緑膿劇をはじめ

ブドウ糖非醸醇グラム陰性桿菌について,105/m1と106/

m1で 比較 したところ,菌1種 によって鰻はあるが,106/

ml接 種でMICが 不変か%と なる菌株が多かった。

4.結 論

私どもは1975{1(から1977年 に,順 天堂医院中央臨床検

査室で,各 種臨床材料から分離された緑膿菌, P. mal-

tophilia, P. putida, P. stutzeri, P. fluorescens, Flavo-

bacterium, Alcaligenes, Achromobacter, Klebsiella, Pro-

teus, Bacteroidesに つ い て,Cefsulodin (SCE-129, CFS)

の 抗 菌力 を検 酎 した 。

本剤 の抗 菌 力 は緑 膿菌 以 外の 菌種 に 対 して 比較 的 弱か

った 。緑 膿 菌 に 対 して は,GM,DKBに は や や 劣 るが,

AMKと ほ ぽ 同程 度 の 抗 菌 力 を 示 し,SBPC,CBPCよ

り も優 れて い た 。しか し検 査 した 緑 膿 閉 の約12%はCFS

に耐 性 で,そ の 大 多 数 はGM,DKBに も 耐 性 で あ っ

た。
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STUDIES ON THE ANTIBACTERIAL ACTIVITY OF

CEFSULODIN (SCE-129) AGAINST VARIOUS GRAM-NEGATIVE

BACILLI RECENTLY ISOLATED FROM CLINICAL

MATERIALS

NOZOMU KOSAKAI and JUN OKADA

Department of Clinical Pathology, Juntendo University, School of Medicine

TOYOKO OGURI and CHIAKI YOSHIMURA

Clinical Laboratories, Juntendo University Hospital

Antibacterial activities of Cefsulodin (SCE-129, CFS) were examined against P. maltophilia, P. putida, P.
stutzeri, P. fluorescens, Flavobacterium, Alcaligenes, Achromobacter, Klebsiella, Proteus and Bacteroides, isolated
from various clinical materials at Clinical laboratories of Juntendo University Hospital in 1975 to 1977.

CFS showed a potent antibacterial activity against P. aeruginosa, extent of which was superior to those
of Sulbenicillin and Carbenicillin, similar to that of Amikacin and a little inferior to those of Gentamicin

(GM) and Dibekacin (DKB).
Twelve percent of the strains tested of P. aeruginosa was resistant to CFS, GM and DKB.


