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泌尿器科領域における Cefotaxime の基礎的および臨床的検討

岡 田 敬 司 ・村 上 泰 秀 ・青 木 清 一

河 村 信 夫 ・大 越 正 秋

東海大学 泌尿器科

新合成cephalosporin系 薬剤であるCefotaxi血eを 使用し次の結論を得た
。

1) 尿路感染由来のP. aeruginosa 28株 に対する抗菌力はSulbenicillinと ほぼ同程度
であり,C

arbenicillinよ りややすぐれ,Gentamicinよ りも劣つていた
。

2) 尿路感染症由来のE . coli 140株 にこ対する抗菌力はSulbenicillin , Carbenicillinお よびGenta-
micinい ずれの薬剤よりもす ぐれていた

。

3) 慢性複雑性尿路感染症20例 に使用,UTI薬 効評価基準に合致する14例 について
,こ の効果判定を行

い,著 効4例,有 効7例,無 効3例 で,有 効率78 ,15%で あ った。

4) 副作用として20例 中1例 にAl-P上 昇
,1例 に黄疽がみちれたが,い ずれも肝機能障害のある

症例で,本 剤が直接原因になつたかどうか不明である。

また,全 例に碓 で投与したが,注 射部位疼痛が著明であり
,筋 注の場合,局 麻剤の併用が望ましい

と考えられた。

最 近 の 数 年間 の抗 菌 性 薬剤 の 発展 は め ざま しひ もの が

あ るが,こ れ は従 来 の 抗 菌性 薬剤 か ら種 々 の 新 しい誘 導

体 が 開 発 さ れ,そ れ に と もな つ て側 鎖 構 造 と抗 菌 活 性 に

関 す る 知識 が 集 積 整理 さ れ,理 論 化 され て き た ことに あ

る。

と くにpenicillin系 薬 剤 に お け る側 鎖 構 造 め研 究 か ら

得 られた 種 々 の 知識 は 同 じ β-lactam環 を有 す るceph-

alosporin誘 導 体 に も応 用 され,従 来 のcephalo8po=rin

系 薬 剤 とは や や異 な つた 概念 を も たせ る もの が 出 現 しつ

つ あ る1)。

フ ラ ンス のル セル 社 で 合成 され,同 社 と西 独 の ヘ キ ス

ト社 との間 で 開 発 され た 新 しいcephalosporin系 抗 生

剤 で あ るCefotaxime (HR756, CTX)も そ の よ うな

新 しい概 念 にあ て は ま る もの と考 え ら れ,従 来 のce-

phabsporin剤 よ り も β-lactamaseに 対 して安 定 で あ

り,抗 菌 力 に 関 して も グ ラ ム陰 性桿 菌 に 強力 な 抗 菌 力 を

有 し,P. aerugimosaに 対 して もか な り強 い抗 菌 力 を 持

つ と され て い る2)3)4)。

今 回 本 剤 を 使用 す る機 会 を 得 た ので,基 礎 的 お よ び臨

床 的 検 討 を行 つた 結 果 を 報 告 す る。

I. 基 礎 的 検 討

1. 対 象 お よび 方 法

当教 室 保 存 菌 株 の うち,P. aeruginosa 28株,E.

coli 140株 に つ い てCTX, Sulbenicillin (SBPC) ,

Carbenicillin (CBPC), Gentamicin (GM)に つ い て

108/ml, 106/ml接 種 でMICを 測 定 した。MICは 日

本 化 学 療法 学 会 標 準 法 に 従 い 測定 した。

2. 成 績

P. aeruginosaに 対 しては108/ml接 種で
,SBPCと

同程度,CBPCよ りやや良い成績を得ているが,GM

よりはかなり劣る成績である。106/ml接 種でも同様の

傾向が認められた。これに対して,E. coliで は108/ml

接種でも105/ml接 種でもSBPC, CBPCよ りすぐれ,

Fig. 1 Distribution of MICs against 28 strains

of P. aeruginosa isolated from UTI
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Fig. 2 Distribution of MICs against 28 strains
of P. aeruginosa isolated from UTI

Inoculum slzo 106/ml

Fig. 3 Distribution of MICs against 140 strains

of E. coil isolated from UTI

GMよ り1もすぐれた成績を示した(Fig. 1～4)。

II. 臨 床 的 検 討

1. 対象および方法

対象患者は昭和53年4月 から昭和54年1月 までに,

当大学病院泌尿器科に入院した患者20名 に対 し,本 剤

を1回19朝 夕2回,5日 間総量109を 筋注により投与

Fig. 4 Distribution of MICA againit 140 strains
of E. coli isolated from UTI

Inoculum sizo 106/ml

した。症例は全例慢性複雑性尿路感染症で,慢 性腎孟腎

炎8例,慢 性膀胱炎12例 である(Table 1)。

2. 成 績

このうちUTI薬 効評値基準に合致す る症例は慢性腎

孟腎炎5例,慢 性膀胱炎9例 の計14例 である。 同基準

、にもとづく効果判定を行うと著効4例,有 効7例,無 効

3例 となり,有 効率は78.5%で あ る(Table 2)。.これ

をさらにUTI薬 効評価基準によりタイプ別有効率を示

すとTable 3の ようになる。

細菌学的効果を見ると,S. faecalis 7株 中6株,E.

cloacm 3株 中2株 消失,S epidermidis 2株,E. coli

3株 はすべてが消失し,P. aerugino5aは2株 中1株 が

消失 している。 また,S. marcescmは2株 とも消失

していた。 これらを表にまとめたものがTable 4で

ある。

副作用に関しては,黄 痕が認められ投与を中止したも

のが1例,Al-Pの 上昇をみたものが1例 ある。黄疸を

来たした1例 は投与2日 で中止 し,軽 快 して お り,

Al-P上 昇例は投与終了後1週 間目には正常に復してい

る。Al-P上 昇例は脂肪肝のある68歳 の女性で,慢 性

膀胱炎の症例であり,白 血球分画にも異常なく,本 剤に

よるものかどうか不 明で あ る。黄疸を来たした症例は

83歳 の男 性 で,慢 性腎孟腎炎の症例であり,GOT,

GPT ,Al-P値 などがボーダーラインを行き来している
き

肝疾患のため内科に入院していた症例で,本 剤がもとも

とあった肝疾患を増悪させる誘引となったと考 え られ
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Table 1-1 Clinical summary of complicated UTI cases treated with cefotaxime
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Tablo 1-2

Table 2 Overall clinical efficacy

る。しかし本剤の直接作用によるものかどうかは,そ の

他の諸検査からみても不明である。その他の症例に関し

ては副作用と思われる症状,血 液諸検査値の異常を認め

た騨 ない。

III. 考 察

本剤はFig. 5の よ うな構 造 式 を有 す る抗 生 物 質 で あ

り, 7-ACAの7位 の 置 換基 が従 来 のpenicillin, ce-

phalosporin類 にみ られ な か った ア ミン チ ア ゾ リル核 と

syn-メ トキ ジ ィ ミ ノ基 を 有 す る構 造 を もち,3位 に

Cephalothinと 同 じ くア セ トキ シ メチ ル基 を 有 す る分 子

量477.44の 物質である。

緒言で もふれたように,本 剤はグラム陽性球菌に対し

Fig. 5 Chemical structure of cefotaxime

Sodium 7-•k2-(2-amino-4-thiazoly1)-2-methoxyimino-

acetamido•l cephalosporanate



712 CHEMOTHERAPY JUNE 1980

Table 3 Overall clinical efficacy classified by type of infection

Table 4 Bacteriological responses of cefotaxime

て はCefazolinと 同 程度 の抗 菌 力 を 示 す が,グ ラム 陰性

桿 菌 に対 して は他 のcephalosporin系 薬 剤 よ り強 い抗

菌 力 を示 す と され て い る。 こ れ は 他 のcephalosporin

系 薬剤 に対 し,β-lactamaseに,よ り安定 で あ る こ とか

ら もうな づ け る。

当教 室 保 存 の尿 路 感 染 症 か ら分 離 したEmruginosa

28株,E. coli 140株 に つ いてMICを 測定 し,P.

aeruginosaに も有 効 性 が認 め られ てい るSBPC, CBPC

およびGMと 比較した。

P. aeruginosaに 対 しては, SBPCと ほとんど差が

なく,CBPCよ りやや良い結果を得ているが,GMに

対してはかなりの差が認められた。
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しか しながら,E. coliに 対 して は、 上記薬剤より

103/ml接 種でも106/ml接 種でも良い成績が得られた。

菌株数が少ないので,こ こには示さなかったが,Pro-

teus spp. 18株,Klebsiella spp, 8株 に対しそも同様

の結果を得たことを付け加えておきたい。

このことは臨床症例でE. coli, S. marcescensの 全

株が消失し,E. cloacaeが3株 中2株, P. aeruginosa

が2株 中1株 消失していることからも納得できる成績で

ある。

臨床効果については,すでに述べたように,UTI薬 効

評価基準に合致する症例14例 に対して,著 効4例,有

効7例,無 効3例 と有効率78.5%の 比較的良好な成績

が得 られた。

本剤の半減期がone shot静 注の場合,0.8時 閥前後

でCefumximeお よびCefmetazoleと ほぼ同程度と考

えられ,尿 中回収率も8時 間までで70%程 度とされて

いるため,血 中濃度を持続させるという意味から,全 例

筋注で使用した と ころ,全 例に注射時疼痛の訴えがあ

った。溶解液は注射用蒸留水に溶解したが,筋 注で使用

する場合,局 所組織の破壊が少ないとはいうものの局麻

剤を併用した方が良いと考えられた。

また,副 作用に関しては,黄 疸1例,Al-P上 昇1例

が認められたが,い ずれも肝機能に問題のあった症例で

あり,本 剤が直接原因となったかどう(か不明である。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON

CEFOTAXIME IN URINARY TRACT INFECTION
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The MIC of the new semisynthetic cephalosporin's cefotaxime was determined for 28 strains of P.

atruginosa and 140 strains of E. coli isolated from clinical UTI, and then compared with that of

sulbenicillin, carbenicillin and gentamicin in each strain (using innoculations of 10a and 10° cells/nil).

For P. atruginosa, the antibacterial potency of cefotaxime was similar to sulbenicillin, slightly greater

than carbenicillin, and inferior to gentamicin. Cefotaxime was clearly superior to these three drugs

when employed against E. coli.

Cefotaxime was employed in 20 cases of chronic complicated UTI and its efficacy was investigated

in 14 cases that satisfied the "Criteria for Evaluation of Drug Efficacy in UTI". The clinical results

of cefotaxime were excellent in 4 cases, moderate in 7 cases, and poor in 3 cases ; the efficacy rate was

78.5%. Among the 20 cases, one case of increased alkaline phosphatase and one case of jaundice

were observed as adverse reactions, but it is unclear whether this drug is the direct cause or not. In

addition to this, in all 20 cases intramuscular injection of cefotaxime caused severe pain. Therefore it

is considered ,desirable to administer a local anesthetic concurrently with cefotaxime if the intramuscular

route is to be used.


