
410 CHEMOTHERAPY NOV.1980

6059-Sの 使 用 経 験

木 島 澄 子 ・上 平 知 子 ・高 峰 敏 患

片 山 道 夫 ・滝 沢敬 夫

東京女子医科大学内科I

新合成Oxacephem系 抗生物質6059-Sを 入院息者14名(慢 性気道感染症8例,肺 炎4例,そ

の他感雑2例)に 使用し,その臨床的 ・細菌学的効果と分離菌株の106接 種と108接 種における

本剤への感受性について検討 し,以 下 の結果を得 た。

臨床 的検討にて慢性気道感染症 は8例 中2例 の判定不能(除 外)を 除き6例 全例で有効,肺 炎

は4例 中3例 が有効,そ の他感染症2例 はいず れも有効で,全 体14例 中判定不能2例 を除き有

効が11例 で92%の 有効率 であった。また細菌学的 にも検 出菌不明の4例 と判定不能(除 外)牙 例

を除 き8例 中7例 に菌の消失をみ,87.5彩 の有効率を示 した.

次に本臨床例か ら分離 し得 た菌およ びその他当施設保存菌株の108接 種時 と106接 種時の本剤の

MICを 測定 したが,い ずれの接種菌量 にて もE.coli,H.in fluenzae,K.pneumoniaeは0.2～1.56μg

/mlの 高感受性を示 し・P.aeruginosaも106接 種にて6.25～25μg/mlの 感受性を示 した。

副作用 としては悪心,下 痢の各1例 が認め られたがいずれ も本剤投与中止後すみやかに消失した。

緒 言

Oxaeephem系 抗生剤6059-S(Fig.1)は 塩野義製薬株式会

社研究所 にて 合成 された第3世 代の注射用抗生物質で,従 来 の

7-ACA骨 格 のS原 子をO原 子に置換 した全 く新 しい構造を持

ち,し か もCefoxitin(CFX)あ るいはCefmetazde(CMZ)

と同様 に7位 に 一OCH8基 を有する薬剤 であ る。

Fig.1 chemical structre of 6059-S

Chemical name:(6R,7R)-7-•k2-Carboxy-2-(4-

hydroxyphenyl)acetamido•l-7-methoxy-3-•k1- methyl-

1H-tetrazol-5-yl-thio)methyl•l-8-oxo-5-oxa-1-

azabicyclo•k4.2.0.•lact-2-ene-2-carboxylic acid

disodium salt

抗菌スペク トラムも嫌気性菌あるいはP.aeruginosaに ま

で 拡大されて おり1-3),特 にグ ラム陰性桿菌に対 して は従来の

Cephalosporin系 薬剤の8～16倍 の抗菌力を示 してい る1)。

今回,呼 吸器感染症患者を中心 に,本 剤を使用する機会を得

たのでその概要 について報告す る。

対 象 と投 与法

対象:東 京女子医大内科Iに1979年 に入院 した患者

14名 で,そ の内訳はTable 1の 様に 慢性気道感染症

8例,肺 炎4例,そ の他感染症2例(敗 血症,尿 路感

染症)で ある。年齢は24～81才 に分布,平 均66、5才

である(男64.7才,女69.8才)。

投与法:6059-S 1～2gを5%ブ ドウ糖液または電

解質を含む補液200～500m1に 溶解 し1～2時 間かけ

1日2～3回 点滴静注 または0.5～29を 生理食塩液

20m1等 に溶解 し.数 分かけて静注を行なった。

併用薬は,主 に怯痰 剤,気 管支拡張剤で,一 部の症例

では,副 腎皮質 ホルモ ン,他 の抗生剤を使用した。

効 果 判 定 規準

効果判定は細菌学的見地 と臨床的見地の両面から行な

い.各 々有効,無 効,判 定不能 に分けた。 その指標とし

て,細 菌学 的には本剤投与に伴 う起炎菌の消長を取り上

げ,他 方臨床 的には,自 他覚症状の改善ならびに炎症所

見 を反映する諸検査成績(CRP,血 沈,白 血球数等)の

改善を以 って判定の規準 とした。

成 績

1各 症例 について

症例1.S.T.男 性,75才

10年 来の慢性気管支炎症例で,急 性増悪のため入院。

入 院時喀痰中にAcinetobacterを み,SBPC,AMKlに て

やや軽快の方 向にあ ったが,気 管支洗滌後,発 熱と胸部

X-P上 の浸潤性陰影が増悪 し,6059-Sを 投与。2日 目

に下熱 し,肺 陰影 も消失.臨 床的効果あ りと判定した。

症例2.K.T.女 性,70才

慢性気管支炎+副 鼻腔炎症例で,発 熱ありAMPC投
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与を受け,解 熱したが約2週 後喀痰の増量,全 身倦怠

感の増強をみて入院。当初喀痰中からH.influenzaeと

Acinetobacterを 認め6059-S1g/日 を投与。 自覚症の

改善,CRP軽 快,菌 の消失を認め,有 効 と判定 した。

症例3. 0.T.男 性,67才

慢性気管支炎+副 鼻腔炎症例で,入 院当初多量の膿性

痰喀出,喀 痰中 か らP.aeruginosa,Proteus sp.を 検

出。6059-S 1gの 点滴を開始 したが,注 射5分 後か ら

悪心が出現。投与中止にて悪心は消失 した。

症例4. S.K.男 性,59才

間質性肺炎症例の気道感染症例で咳,息 切れに加 え膿

性痰が出現。 気道感染を 疑 って 外来でAMPCを 投 与

したが,自 他覚症状の改善をみないため入院。 入院後

6059-Sの 点滴静注を開始,自 他覚症状 の改善をみた。

この間細菌学的には有意菌を検出せず判定不能と した。

症例5. O.Y.男 性,63才

慢性びまん性細気管支炎+副 鼻腔炎症例で咳,痰,息

苦 しさが出現 し,某 医か らAMPCの 投与を受けたが軽

快 しないので,当 科へ転院。喀痰中か らP.aeruginosa

を検出。6059-Sを4g/日 使用 し,息 苦 しさ軽快,喀 痰

の粘度低下,P.aeruginosaの 菌量減少を見 たが,使 用

2日 目か ら下痢 が 出現 したため,4日 目に 使用中止 し

た。下痢はその後3日 目か ら治癒 した。 臨床的に有効

と判定 した。

症例6. N.K.女 性,52才

肺結核+気 道感染 の症例であ るが,肺 野異常影,発 熱

が持続 し精査入院。 当初,喀 痰中か らK.pneumoniaeを

検出 し,6059-S 2g/日 を6日 間使用 し,菌 の消失を認

めた。 しか し臨床 的には不変であった。後 日,Mycoba-

cterium tuberculosisが 喀痰 中か ら 検出されたため臨床

的に も細菌学的に も効果判定か ら除外した。

症例7. T.M.男 性,24才

気管支拡張症例 で,発 熱,膿 性痰が増加し入院。喀痰

中にH.influenzaeを 検出 し,ABPC投 与を受けるも喀

痰量,CRP.喀 痰細菌検査など に 改善を みないため,

6059-S 2g/日 に変更。 喀痰量の減少,菌 の消失,血沈

の改善などを認 ゐ,有 効と判定 した。

症例8. S.T.男 性,67才

気管支喘息+心 不全症例 で,入 院1ケ 月前から喘息

の発作が出現 し入院 した。 喀痰か らK.pneumoniaeを

検 出し,6059-S 2g/日 使用。 自他覚症状の改善を認め,

有効 と判定 した。

症例9.K.K.男 性,79才

右肺癌手術後,肺 炎様異常影の出現,発 熱が持続し,

AMPC,GM等 投与す るも無効。 菌が検出されないま

ま,本 剤を投与 し,肺 野異常影 の消失,下 熱,CRPの

改善を認め,臨 床的に有効と した。

症例10.,11.K.F.女 性,73才

同一症例で,陳 旧性肺結核+糖 尿病が基礎にあり,3

月及び7月 に肺野異常影,発 熱,咳,痰 が出現し,そ

れぞれ入院 した。6059-S使 用前,AMK,CET,CBPC

等を使用する も自他覚症 状共 に改善 は認め られず,喀痰

中か らE.coliが 検 出されたため,6059-Sを2g/日 使

用 し,肺 野異常影 消失,CRP,自 覚症 の改善及び喀痰中

のEcoliの 消失を認めたので,い ずれの場合も有効と

判定 した。

症例12.A.M.男 性,67才

肺気腫+慢 性呼吸不全症例で,気 胸,肺 炎を併発し,

Table 2 Laboratory findings before and after treatment of 6059-S

B : Before, A : After
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呼吸困難,,チアノーゼ・膿性痰を訴え入院。喀痰中か ら

有意菌は検出されぬまま,6059-S 2g/日 を 使用 し.そ

の他胸腔 ドレーン懇挿入,気 管切開などを 受けて 一時

CRP,喀 痰性状は改善 したが,喀 痰か らP.aeruginosa

が検出されるに至 り,無 効 と判定 した。

症例13,M.A.男 性,81才

発熱で入院。E.coliに よる敗血症及び 尿路感染症の

患者で,6059-S 3g/日 使用により治癒 し有効 と判定 し

た。

症例14.Y.F.女 性,80才

慢性骨髄単球性白血病加療中,S.marcescens>108/ml

による尿路感染症を併発。6059-S使 用により,尿 中細

菌の消失,究 熱を主訴 とする臨床症状の改善をみ,有 効

と判定した。

以上14症 例の経過 とその効果を述ぺてきたが,総 合

的に臨床的効果は,14例 中判定不能(除 外)例 を 除 き

有効11例(92%),無 効1例(8%)で あつた。

2副 作 用(Table 2)

悪心1例 と 下痢1例 の2例 が認め ら燕たが,い ず

れも本剤投与中止後すみやかに消失した。 また臨床検査

値への本剤の影響について も検査 したが,特 に異常は認

められなかった。

3菌 の推移

起炎菌を 同定し得た ものは10例 で,内 訳は喀痰か

らはK.pmeumoniae 2例,H.in fluenzaeは 単独 と

Acinetobacterと の混含感染の2例 。E.coli 2例 ゼP.

aeruginosaは 単独 とProteus sp.と の混合感染の2例

を,血 液及び尿か らはE.coli 1例,尿 か らはS.mar-

cescens 1例 をそれぞれ検 出 した。これ らの うちProteus

sp.とP.aeruginosaの 混合感染の1例 は副 作用出現

にて1日 目 で 申止 し判定不能であ り.症 例6のK.

pneumoniaeもM.tuberculosisが 検 出されたので除外

と考えた。 またP.aeruginosa単 独 の1例 は 菌の減少

を示 した。 その他7例 ではすべての菌が消失 した。

4蘂 剤感受性(Table 3)

本臨床例か ら分離し得た菌およびその他当施設保存 菌

株の6059-Sに 対す る感受性を 日本化学療法学会標準法

に従い接種菌量108cells/mlと108cells/mlに て測定

検討 した。 検討菌と しては,E.coli 4株,K.pneu-

moniae 2株,P.aeruginosa 3株,S.faecalis 3株,

Acinetobacter,H.in fluenzae.S.aureusの 各1株 の計

15株 である。 にのうちE.coli,H.in fluenzae,K.pneu-

moniaeは 特に感受性が高 く,い ずれの接種菌量に おい

てもそのMICは0.2～1.56μg/mlで あった。 本剤が

持つ抗菌スペ ク トラムの特 長の1っ のP.aeruginosaに

対 しては,108cells/mlで は3株 とも25μg/ml以 下

のMICで,108cells/mlで も2株 は25μg/mlの

MICで あったが1株 は100μg/mlの 耐性を示 した。

上記の各種菌株への本剤の抗菌力 の測定結果 と臨床例 と

の関係をみ るとP.aeruginosaに 対 しては細菌学 的には

Table 3 Antibacterial activity of 6059-S against organisms isolated

from sputum and urine
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無効,効 果判定不能であったが臨床的には効果がみ とめ

られた例 もあった。 その他のK.pnenmoniae,E.coli,

H.in fluenzeに は十分その抗菌力は反映 していた。 し

か しS.faecalis,Acinetobacterは いずれも慢性呼吸器疾

患例か ら分離された菌であり,数 種の抗生剤の投与がな

されてお り,本 剤に対 して も低感受性であった。

考 察

今 回我 々は,慢 性 閉塞性肺疾患をはじめとす る慢性呼

吸器疾患を主体 に6059-Sの 投与を行ない,そ の治療効

果を検討した。

細菌学 的には,E.coli,K.pmeumeniae,H.infleuenzae,

S.marcescensに 対 して有効であったが,P.aenpaosa

に対 しては 無効で,従 来本剤に ついて報告 されて 来た

成績に比べ劣るものてあった1,2)。対象症例の 多 くが高

齢であり,か つ種々の背景因子を有 していたことも念頭

に入れる必要があ り,更 に投与方法,投 与量の検討が必

要であるが,P.aeruginosaに 対 して は本剤 と 言えども

多 くは期待で きない ものと思 われ る。

投与法,投 与量 については,大 部分 の対象例で1回

1g,1日2～3回 の静脈内投与が行なわれ,特 に血中

濃度については検討を実施 していないが,従 来の同種薬

剤に比 して,1日2g程 度の静脈内投与で有効な事は,

本剤の特色の1つ とみなす ことが 出来る。

副 作用 と して,悪心,下 痢 の 各1例 が 認められ

たが 本剤投与中止後 すみやかに 消失 しており,従 来の

Cephalosporin系 薬剤同様比較的 安全な薬剤と思われ

る。
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CLINICAL EXPERIENCE WITH 6059-S

SUMIKO KIJIMA, TOMOKO KAMIDAIRA, TOSHIE TAKAMINE,

MICHIO KATAYAMA and TAKAO TAKIZAWA

Department of Internal Medicine, Tokyo Women's Medical College

6059-S, a new oxacephem antibiotic, was evaluated clinically and bacteriologically in 14 cases of hospi-

talized patients (8 with chronic respiratory tract infection, 4 with pneumonia and 2 with other infections).

Clinically, 6059-S was effective in 6 cases of chronic respiratory tract infection (excluding 2 unevaluable

cases), in 3 cases with pneumonia and in all 2 cases with other infections, and the efficacy rate was 92%.

Bacteriologically, the organisms isolated from 7 cases out of evaluable 8 cases eradicated after the ad-

ministration of the drug, and the rate of eradication was 87.5%.

In vitro activity of 6059-S to the organisms isolated from these patients were tested by inoculum sizes

of 108 and 106 cells/ml. 6059-S showed MIC values of 0.2 to 1.56 ƒÊg/ml to E. coli, H. influenzae and K.

pneumoniae at any inoculum size, and 6.25 to 25 ƒÊg/ml to P. aeruginosa at inoculum size of 106 cells/ml.

As for side effects, each one case of nausea and diarrhea was observed. But these were disappeared

after 6059-S had been discontinned.


