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―特にCefotaximeの 胆汁中移行 とその臨 床的効果について―
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広範囲抗菌スペク トルをもち,か つ優れた抗菌力を有 し,β-lactamaseに 対 して も安定 と言われて い

る新しい半合成cephalosporin系 薬剤であるCefotaximeの 胆汁中移行 と,胆 道感染症に対する臨床

応用の有用性およびその臨床使用量について検 討 した。

1) 総胆管にT字 管を設置 された19例 における胆汁中移行の成績か らCefotaxime 1gを60分 か け

て点滴静注す ることで平均10μg/mlの 最高濃度を得 ることがで き,こ れにより5～9μg/mlの 濃度 を

2時 間以上維持す ることがで きた
。

2) 胆嚢炎 ・胆管炎など胆道感染症35例 におけるCefotaximeの 臨床的効果は1g点 滴静注を1～

2時 間持続投与 した症例 に著効例がみ られ,全 体 として著効4例,有 効25例,有 効率82.9%と 優れた

成績が得られた。

3) 起炎菌別臨床効果ではE .coli, Klebsiellaお よびProteusで は優れているが,Enterobacter

の一部,S.faecllisお よびPseudomonasに は効果が認め難 く,そ れ らは検出菌のMICと よ く一致

していた。

4) 副作用 として重篤な ものはな く,臨 床的 には使いやすい抗生物質 といえ る。

現在,抗 菌活性を示す物質は3 ,000以 上 も知 られてお

り,そのうち約10%が 医薬品 として開発,検 討 されて

いる。それら天然の抗生物質に対 して化学的修飾 を加 え

る研究から,現 在まで次 々と新 しい半合成抗生物質が得

られ て きた。cephalosporin系 薬 剤 に お い て も,い ろい

ろ な部 位 に メ トキ シ基 を 導 入 す る ことで,グ ラ ム陰 性桿

菌 に対 す る抗菌 力を 高 め よ うと の試 み が続 け ら れ て い

る1)2)3)。
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Fig. 1 Chemical structure of cefotaxime

そ の1つ で あ るCefotaxime(HR756,CTX)は フ ラ

ンス の ル セ ル 社でRU24756と して 開発 が は じめ られ,

1976年 よ り ドイ ツ の ヘ キ ス ト社 との 共 同 開 発 に な りHR

756と 改 名 さ れ,1978年 よ り本 邦 で も臨 床 的 検討 に入 っ

た 。Cefotaximeの 化 学 名 はSodium7-〔2-(2-amino-

4-thiazolyl)-2-methoxyiminoacetamido〕cephalospo-

ranateで あ り,Fig.1に 示 す よ うな 化 学 構 造 を 有 す る

新 しい 半 合 成cephalosporin剤 で あ る。 そ の特 徴 は,

イ ン ドー ル 陽 性Proteus,Serratia,Enterobacterな

ど に対 して 強 い抗 菌 力 を 有 す ると と も に,メ トキ シ イ ミ

ノ 基 導入 に よ り,β-lactamaseに 対す る 安定 性 が きわ め

て 高 くな った ことで あ る。

従 来,胆 道 感 染 症 に 対 す る化学 療 法 と して は,胆 汁 中

移 行 の 良 好 な薬 剤 を選 ぶ べ きで あ る と主 張 さ れ て き た

が4)5)6),も し胆 汁 中移 行 が 同程 度 の 薬 剤 の場 合 に は,従

来 のcephalosporin系 薬 剤 に 比較 して,MICが10～

100倍 の抗 菌 力 を 有 して い るCefotaximeは,胆 道 感染

症 に対 して もま た 優 れ た 臨床 的効 果 が 期 待 で き るわ けで

も あ る。

今 回 わ れ わ れ は,Cefotaximeの ヒ トに お け る胆 汁 中

移 行 を検 討 す る と と もに,胆 道 感 染 症 例 に 臨 床 応 用 した

際 の効 果 に つ い て も検 討 した ので 報 告 す る。

I.対 象 と 方 法

昭和53年9月 か ら昭和54年1月 まで の5カ 月 間 に 京

都 大 学 医 学 部 第 二 外 科 お よ び 関連 施 設 に おい て,入 院 加

療 を受 け た胆 道 感 染 症 を と もな う胆 道 疾 患 患 者54名 を

対 象 と した。 男20名,女34名 で あ り,年 齢 は男36～82

歳(平 均56.7歳),女30～80歳(平 均60.0歳)で あ っ

た 。 胆道 系 の手 術 を 受 けた 症 例 の うち,総 胆 管 載 石 術 後

T字 管 を 設 置 さ れ た19症 例 に おい て は 術 後10日 以 上 経

過 し,か つ手 術 の影 響や 肝 機 能 障 害,胆 汁 う っ滞 が 充 分

に改 善 され た 後,Cefotaxime 0.5ま た は1.0gを 静 注

また は 点 滴 静注 した 際 の胆 汁 中移 行 を6時 間 に わ た って

測 定 し,そ の うち,4例 につ いて は尿 中 排 泄 もあ わせ て

測 定 した。 薬 剤 濃 度 測 定 方 法 は,Micrococcus lucteus,

ATCC 9341を1%ペ プ トン水(Difco Bacto Peptone)

に植 え,37℃ で20時 間 培 養 し,滅 菌 蒸 留 水10mlで

108cells/mlの 割 合 に浮 遊 させ た もの を,培 地 に1%の

割 合 で 混 合 希 釈 し て 行 った 。 培 地 はDifco製Anti-

biotic medium No.11を 使 用 し,胆 汁 の希 釈 はpH7.0

Fig. 2 Biliary excretion of cefotaxime

Fig. 3 Biliary excretion of cefotaxime

PBS 1/15Mで 行 い,disc法 で 測 定 した。 こ れ ら の

基 礎 的検 討 と と も に35名 の 胆 道 感 染 症 入 院 患 者 に,

Cefotaximeを 症 例 に応 じて,1日 投 与 量 を1～49最

低3日 間,最 高15日 間 使 用 し,そ の 臨 床 的 効 果 な らび

に,細 菌学 的 効果 を 判定 す る と と も に,各 種 血 清 生 化学

的 検 査 に つ い て も検 討 を 加 え た。

II.成 績

1.Cefotaxime静 注 後 お よ び点 滴 静 注 後 の経 時 的 胆

汁 中 排 泄

Cefotaxime one shot静 注 時 の胆 汁 中濃 度 は0.59,

2例 で は3.1～8.8μg/ml,1.09,8例 で は2.2～20.0

μg/ml(Fig.2)の ピー ク値 を 示 し,Cefotaxime点 滴 静
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Table 2 Biliary excretion of cefotaxime in

binary tract infections

Total n=9, mean=0.038%

注 時 の 胆 汁 中濃 度 は,0.5g,30分 点 滴 静注2例 で は

7.0～11.5μg/ml,1.0g,60分 点 滴 静注7例 で は2.0～

23.4μg/ml(Fig.3)の ピー ク値 を 示 した。 胆 汁 中 濃度

の ピー ク値 は,平 均 と して は 各投 与 法,投 与 量 別 に見 て

1～2時 間 目 に現 われ,5～9μg/mlで あ った が,胆 汁

中移 行 の きわめ て良 好で あ った症 例(1g静 注 の 症 例4,

1g60分 点 滴 静 注 の症 例13)に おい て は,胆 汁 中 濃 度

の ピー ク値 は1時 間値 にあ り,そ れ ぞ れ20.0μg/ml,

23.4μg/mlと 高 濃 度が 得 られ た(Table1)。

2. Cefotaxime静 注 ・点 滴 静 注 後 の胆 汁 中 回収 率

Cefotaxime 0.5～1.0g投 与 後,6時 間 にお け るT字

管 よ り得 られ た 胆汁 か らの 回収 率 は,9例 にお い て測 定

した 結 果,投 与 量 の0.008～0.088%(平 均0.038%)

に過 ぎず,Cefazolin(CEZ)よ り と くに良 好 とい うこ と

はな か った(Table2)。

3. Cefotaxime 19静 注 後 の 経 時 的尿 中排 泄

Cefotaximee 1g静 注 後,6時 間 に お け る尿 中 排 泄 は

4例 に お いて 測 定 し,4例 中3例 にお い て1～2時 間 目

に ピー ク値(平 均5,090μg/ml)を 示 し,以 後 漸 減,5

～6時 間 後で もな お 平均605μg/mlの 高 濃 度 を 示 し

た。4例 と もPSP値 は正 常 で 腎機 能 に 問 題 は な か っ

た(Table3)。

4. Cefotaximeの 臨 床 的効 果

胆 嚢 炎23例,胆 管炎12例,合 計35例 におけ る 臨床

的 効果 はTable 4に 一 括 して示 した。Cefotaxime 1日

使 用 量 をみ る と,1日193例,1日1921例,1日3

～4g 11例 で あ り,こ れ を1日1～4回,静 注,筋 注ま

た は点 滴 静 注 に て,3～15日 間 投 与 した。総投与 畳 は

3～48g,平 均20.5gで あ つた。

その 臨 床 的効 果 は,静 注,筋 注 群 には 著効例 がな く,

点 滴 静 注 群 に おい て も,1回 投 与 量が1g以 下 の場合に

は,有 効率68.8%に とど ま っ た が,1回 投与量2g10

例 で は,全 例 に有 効で あ った 。 全体 と し て,35例 中,

著 効4例,有 効25例 で,有 効 率82.9%と 胆道感染症の

治 療 と して は優 れ た成 績 が 得 られ た(Table5)。

起 炎菌 と して は,グ ラム陽性 菌5株,E.coli 4株,

Klebslella 7株,Enterobacter 6株,Citrobacter 2

株,Proteus3株,Acineetobacter 1株,Pseudomonas

3株,Flavobacterium 1株 な ど32株 が検 出され,そ

の 起 炎菌 別 臨 床 的 効 果 は,E.coil 100%,Klebsiella

85.7%,Entrobacterお よびProteus 5は66.7%と 良好

で あ ったが,S.faecalisは60%,Citrobacter,Flavob-

acterium,Pseudomonasの 認 め られ た 症 例 で の 効果

は50%以 下 で あ った。 この うち,投 与後 に残存 したE.

cloacaeお よびE.aerogenesは い ず れ も106cells/ml

に お け るMICが100μg/mlを 越え るもの で あった。

ま たS.faecalis,P.aeruginosaお よびC.freundiiの

い ず れ のMICで も12.5～100μg/mlを 示 し,そ の臨床

的 効 果 は認 め られ なか った 。 これ に反 して,臨 床的効果

の 優 れ て い たE.coliのMICは0.10～0.78μg/ml,

K.oxytocaのMICは0.05μg/ml,K.pneumoniae

で は0.05～1.56μg/mlお よびP.morganiiで は0.025

μg/mlで きわ め て 低 いMICを 示 した。

しか し,Cefotaxilne1日2g使 用 の3例 において,

投 与8～11日 目 にPseudomonasやCandidaが 菌交

代 現 象 として 出現 した。

Cefotaxime投 与 前 に使 用 され て いた抗 生物質 として

Table 3 Urinary concentration of cefotaxime (1g I. V.)
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はCephalothin(CET),CEZ,Cephacetrile(CEC),

Ampicillin(ABPC),Sulbenicillin(SBPC),Carbeni-

cillin(CBPC)Thiamphonicol(TP)お よ び ア ミノ配

糖 体 な ど が35例 中17例 に 使 用 され て い た。 こ れ ら17

例 中,現 在市 販 のcephalosporin系 薬剤 に対 し て,無

効 で あ った10例 に おい て,そ の うち8例(80%)に 臨

床 的 効 果 を認 め た 。 しか し,SBPCま た はCBPCが 無

効 で あ った8例 で はCefotaximeを 投 与 して もわ ず か に

4例 に 臨 床 的改 善 を 認 め た にす ぎな か った。

以下,代 表 的 な症 例 に つ いて 検 討 す る。

症 例11:体 重40kgの 老 女 で2ケ 月 前 よ り時 々 食 後 に軽

度 の 右季 肋 部 痛 が あ った が,入 院 当 日午 前3時 突 然右 季

肋 部 痛 が あ り,背 部 痛,嘔 吐 を と もな い,腹 部 単 純 撮 影に

て 結石 陰 影 が あ り有石 胆 嚢 炎 と診 断,た だ ちにCefota-

xime 1gを1日2回 点 滴 静 注 し た 結 果,筋 性 防 禦,

Bhmberg徴 候,圧 痛,38℃ 以 上 の発 熱 はす べ て3日

以 内 に 消失 した。 本 例は9日 目 に,胆 嚢 摘 出術 を 施 行 し

た 際 に,細 菌 は 消失 して いた 著効 例 で あ る。

症 例151胆 嚢 炎 の36歳,男 性 で,2日 前 に疝 痛 発 作 が

あ り,白 血 球数14,700,Blumberg徴 候,筋 性 防 禦,圧

痛,悪 心 を と もな い,Cefotaxime 1g1日2回 点 滴 静

注 に よ り,3日 目に わ ず か な 自発 痛 を 残 す のみ とな り,

6日 目に は 腹部 所 見 は 全 く消 失 し た。 本 例 はCRPも

(6+)か ら7日 目に は陰 性 とな り,白 血 球 数 も4,600に

な った 著 効例 で あ る。 しか し,投 与 を5日 間 で 中 止 した

と ころ,16日 目の 胆 嚢 胆 汁 中 に少 数 のE.cloacaeと

S.faecalisが 残 存 して お り,こ れ らが起 炎 菌 で あ った と

推 測 さ れ る(Fig.4)。

症 例19:胆 嚢 管十 二指 腸 痩 形 成 に よ る胆 管 炎 の症 例 で,

胆嚢 摘 出術 兼 総 胆 管 截石 術 後4日 目 にな るが,CEZ2g

1日2回 点 滴静 注 投 与 で は 効 果 な く,T字 管 か らの胆 汁

中 に はE.coli,K.pneumoniae,S.faecalisが 認 め

られ た 。 そ こでCefotaxime1g1日2回 点 滴 静 注 投 与

に変 更 した と こ ろ,白 血 球 は18,600か ら8,800に,

CRPは(4+)か ら(1+)と な り,腹 痛,悪 心 も消失

し,全 身状 態 は 著 明 に改 善 したが,Cefotaxime投 与 を

8日 間で 中止 した と こ ろ,そ の1週 間 後 に 再 びE.coli,

K.pneumoniae,A.hydrophiliaが 検 出 され た(Fig.5)。

症例20:5年 前 か ら胆 石 症 の 診断 を受 け て い た が 放 置

して い た。7日 前 よ り右 季 肋 部疝 痛発 作,発 熱,悪 寒 が

あ り,入 院 時 に は筋 性 防 禦 と軽 度 のBlumberg徴 候を 認

め た。 入 院3日 目 よ りCefotaxilne 1gを1日2回 点 滴

静注 投 与 し,そ の3日 後 に は 自覚 症 状 は 全 く消 失 した の

で 入 院6日 目 に胆 嚢 摘 出 術 を施 行 した と こ ろ,E.clo-

acaeが 少 数 残 存 して い た のみ で あ った。 そ のMICは

106cells/mlで12.5μg/mlで あ った が ,Cefotaxime 10
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Table 5 Clinical effects of cefotaxime on biliary tract infections (II)

*Effectiveness:Excellent+good

Fig. 4 Case 15 T. A. 36 y. M 55 kg

Cholecystitis

日間 の投 与 で 全 治 した(Fig.6)。

症 例26;PTC-D後 の 胆管 炎 にてCEZ1日4gとCBPC

1日5gと を6日 間 併 用投 与 した が 消 失 しな か ったP.

morganiiに 対 して,Cefotaxime2gを2時 間 か けて

1日1回 点 滴 静 注 に て 投 与 した 。5日 間 でP.mor-

Fig. 5 Case 19 Y. K. 46 y. F 60 kg

Bilio-duodenal fistel c stone

ganiiは 消失 したがCandidaが 検出された。CRP

機能 の改善が認あ られ,次 第 に解熱 した ので,総 胆

石 に対 して根治手術を施 行 し得た(Fig.7)。

症例27;切 除不能の胆嚢癌によ る閉塞性 黄疽 に 対

総 肝管外瘻造設術を施行 した と こ ろ,K.Pneumo

とPseudomonasが 検 出され悪寒 発 熱 を 来 た し

Cefotaxime 2gを2時 間 かけて点滴(1日1回)し
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Fig. 6 Case 20 F. T. 58 y. F 60 kg
Empyema vesicae fellae c stone

ころ,2B目 に は解熱 し,腹 痛 も9日 目に は 消失,菌 も

消失した(Fig.8)。

これら臨床 的効果 を検 討 した35症 例 のCefotaxime

投与前後におけ る一 般検 血 お よび 主 な 血清 化学 的 検査 成

績はTable6に 示 した。 そ の うち,3例 にGOT,GPT

の上昇を認めた 。症 例8で は,T字 管 挿入 例 で あ り,

Cefotaxime 1日29投 与 中,GOTb 47→77→66, GPT

49→69と 上 昇 したが,そ の後GOT 42, GPT 52と 正

常化した。 症例17もT字 管 挿 入例 で あ り,術 後2週 間

目にGOT 37→280→228, GPT 18→410→339と 上 昇

したが,Cefotaximeは1日2g 10日 間 のみ の使 用で あ

り,そ の後GOT 26, GPT 26と 正 常 化 した。 しか し,

その間2ケ 月 を要 し,本 剤 と の関 係 は不 明 で あ る。 症 例

18もT字 管挿 入例 で あ り,Cefotaxime 1日29,6日

目ではGOT, GPTは 正 常 で あ る も のが,9日 目投 与

中止後2日 目の成績 でGOT 21→18→77, GPT 11→26

→120と な り,そ の後1週 間 で 正常 値 に復 帰 した。 この

際BUNも 一過 性 に14.5→18→23と 上 昇 した が,血 清

クレアチニ ンは1.11と 不変 で あ った。 以 上3例 は いず

れもT字 管が総 胆 管 に挿 入 さ れて お り,GOT, GPTの

上昇は しば しば か か る際 に み られ るの で,Cefotaxime

が原因とは 判定 しがた い。

その他,好 酸 球増 多 症,発 熱,発 疹,薬 剤 に よ る シ ョ

ックなどの重篤 な 副作 用 は全 く認 め られ なか った 。

Fig. 7 Case 26 R. B. 82y M 50kg Acute

cholecystitis c choledocholithiasis

Fig. 8 Case 27y S. T. 57y . M Cholangitis

due to gallbladder carcinoma

III. 考 察

胆道感染症の治療 にあたって,ど のような抗生物質を

選択すべきか とい う問題 には,い ろいろな因子が複雑に

絡ま り合 ってい る7)。 その うち,1)抗 生物質の肝 ・腎

毒性2)そ の代謝 と胆汁 中移行率,3)患 者側の腎機

能 と肝機能,4)患 者の年齢 と身体状況が重要であって

5)起 炎菌 の感受性ばか りに気を取 られて はいけない。

すなわち肝 ・腎症候群などを伴 っていることが多い胆道

感染症ではと くに,薬 剤 と細菌 と,宿 主側 とい う主 な3

条件の うち,最 も大切なのは第3の 宿主側の因子である

といって も過言ではない.し たが って,患 者の年齢(胆

道感染症では高年齢者に重症例が多い)も十分考慮 して,

低毒性の ものを選択すべ きであ る。 その意味で,PC剤

やcephalosporin系 薬剤が第1選 択となる8)9)10)。
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しか し,胆 汁 か ら分 離 され る細 菌 は教室 に お け る検 出

率 で み て も,Table7の よ うに その 大 部 分 は グ ラ ム陰 性

桿 菌,な かで もE.celi, Klebsiella, Enllerobacterが

主 な もの で あ るPtし か も最 近 で は,Cilrobacter, Ser-

ratiaの 増 加 も注 目 され ね ば な らない7)。 これ らの細 菌

に対 して,Cefotaximeは 優 れ た抗 菌 力 を 有 して い る点

が胆 道 感 染 症 に対 して,そ の 臨 床 的 効果 を 期 待 さ れ る理

由 の ひ とつ で あ る。

さて,動 物 にお け るCefotaximeの 胆 汁 中 移 行 は,ウ

サ ギで20mg/kg筋 注 で胆 汁 中 に3μg/ml,14C標 識

Cefotaximeに よ る胆 汁 経 由の 糞 便 中排 泄 は,ラ ッ トで

11～17%,イ ヌで5～7%で あ り,現 在 市 販 中 のCEZ

に 比較 して,決 して 多 くは な い。 ヒ トに お け る胆 汁 中 移

行 は フ ランス に お け る臨 床 成績 と して0.5g筋 注 に てT

字 管か ら の胆 汁 中 に,投 与2時 間 後 に,4,8～13.5μg/

mlの ピー ク値 を示 した と報 告 され て い る。 本 邦 人 に お

けるわれわれの成績では,0.59静 注例 で は3,1～8.8

μg/mlと ほぼ問程度の胆汁中移行を認めた。

臨床使用膿準畳として,Cefotaxime　 1gをone　 shot

静注,30分 点滴 静注,60分 点滴 静注群で胆汁中移行を

比較 してみ ると,各 症例 ことの ピーク値の平均が,そ れ

ぞれ7.7μg/ml,9.3μg/mlお よ び9.9μg/mlと,60

分点滴 静注投与がやや高値を示した,こ のことは,本 剤

の血中濃度の推移がCETに 類似 してい る点か ら も頷

けることである。

事実,臨 床的効果判定 において ち,静 注,筋 注投与群

には著効例がな く,換 言すれば著効例はすべて点滴投与

例であ ったこととも一致す る。とはいえ,1回1960分

点滴投与群では有効率はなお68.8%に と ど まったが

1回2g 120分 点滴投与群では,有 効率は100%で あっ

た,こ のことはFig.2に み るように,血 中濃度の推移

を反映 して,Cefotaximeの 胆汁中濃度の低下がかなり

Table 6-1 Laboratory findings before and after treatment with cefotaxime
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Table 6-2

b: before a: after* Al-P (): Somogy unit
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Table 7 Organisms isolated from infected bile during recent 10 years

(Kyoto University)

速 い ため,こ の胆 汁 中濃 度 を 高 く維 持 す る ため に は や は

りこ の よ うな 投与 法 の工 夫 も必 要 で あ ろ う。

わ れわ れ は これ ら胆 汁 中Cefotaxime濃 度 の 測 定 を

bioassey法 で 行 った が,Cefotaximeは 血 中 お よび 組 織

中 に多 量 のdesacetyl体 が検 出 さ れ る こ とが 知 られ て い

る ので,胆 汁 中 に おい て も高 速 液 体 ク ロ マ トグ ラフ ィー

な どに よ りdesacetyl体 の 有 無 に つ いて 検 討 すべ き問 題

を残 して い る。

今 回 の 臨床 例 にお い て胆 汁か ら検 出 され た起 炎 菌 と思

われ る菌 株 は32株 中17株(53.1%)がE. coli, Kle-

bsiella, Enterbacterで あ った。 そ の起 炎 菌 別 臨床 的効

果 はMICが010～0.78μg/mlで あ ったE.coliで は

100%, MICが0.05～1.56μg/mlで あ ったKl-bsiella

で は85-7%と 良 好 で あ ったが,Enterobacterで はCe-

fotaxime投 与 後 に も残 存 した ものが あ り,そ の 臨 床 的

効 果 は66.7%に と どま った。 そ の理 由 は細 菌 学 的 検 討

で 示 され たEnterobacterのMICと は異 な り,わ れ わ

れ の 臨 床 例 に お け る菌 株 は,MICが125～100μg/mlで

あ った。 同 じ理 由 でMICO.025μg/mlで あ っ たP.
と

morganiiで は消 失 して も,MICが12.5μg/mlで あ っ

たS. faecalis, P. aerecginosaお よ びC. freundiiで

は い ず れ も効 果 が 得 られ なか っ た。

これ らの こ とは,CETやCEZに よ って 治療 さ れて

も臨床的効果の得 られなか った胆道感染症10例 に対 し

て,新 たにCefotaximeを 投与す ること に よって,そ

の80%に 臨床 的効果が碍 られたことか らも裏付けされよ

う。

先述のよ うに胆道感染症の治療方針を決定する際に,

ともすれば患者 よりも起炎菌 と薬剤のほうに注目しがち

であ るが,詳 細な抗生物質の薬理について何 も知らな く

とも,そ の副作用 については必ず十分な知識が必要であ

ることを強調 したい。今回のわれわれの35例 の臨床使

用例では,T字 管挿入例で一過性のGOT, GPTが 上

昇 した以外,発 疹,喘 息,シ ョックなどのアレルギー反

応や,嘔 吐,下 痢などの消化器症状はいずれも経験レな

か った。 この系統の薬剤 としては,副 作用の少ないもの

と考え られ る。
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Cefotaxime (HR 756, CTX), a new semi-synthetic cephalosporin that has a broad spectrum of anti-

microbial activity especially strong against gram-negative bacteria, was studied with special reference

on excretion into bile and clinical usefulness and dosage in biliary tract infections.

1) In 19 cases who had T-tube in the common bile duct, 10 pg/m1 maximum biliary concentration

in average was obtained after an 1 hour drip infusion of 1 g CTX, then 5 to 9 pg/mI concentration in

bile was maintained over 2 hours.

2) Clinical effectiveness rate in 35 cases of biliary tract infections was 82. 9%, that was 4 excellent,

and 25 good. Excellent efficacy was dominantly seen in cases having received lg CTX by drip infusion

over 1 to 2 hours.

3) Among causal pathogens, E. coli, Klebsiella and Proteus were successively eradicated while some

Enterobacter, S. faecalis and Pseudomonas were not satisfactorily sensitive to the drug. The bacte-

riological results were in accordance with MICs revealed in clinical isolates.

4) No grave adverse reactions were seen. Accordingly CTX is evaluated as a clinically useful new

antibiotics.


