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Cefmenoxime(SCE-1365)に 関す る基礎 的,臨 床的研究

大 久 保 滉 ・岡 本 緩 子 ・右 馬 文 彦 ・川 上 晋

上 田 良 弘 ・前 原 敬 悟 ・米 津 精 文 ・間 瀬 勘 史

関西医科大学第一内科学教室

新Cephalosperin系 抗生 剤 の一 つ と して武 田 薬 品 工業 研 究 所 で開 発 され たCefmenoxime(CMX,

SCE-1365)は 従 来 のCephalosporin剤 よ りす ぐれ たin vitroの 成 績 を示 し,そ の 臨床的 効果が期

待 され る抗生 剤 であ る。

今 回,わ れ わ れ は 本剤 につ い て 基礎 的,臨 床 的 に検 討 した 。 まずStaPhylo`occusaureusお よ

び グ ラム陰性 桿菌 に 対 す る本 剤 のin vitroの 抗 菌 力 を 検 討 した と ころ,Cefazolinよ り非常 にす ぐ

れ,Cefotiamに も 劣 らず,Cefotaximeと 同 様 β-lactamaseに 抵 抗 性 を もつ スペ ク トラムの広 い

合 成 抗 生 剤 で あ る こ とを 確認 す る こ とが で き た。

ラ ッ トに100mg/kgのCefmenoximeを 筋 注 し,臓 器 内 濃 度 を 測 定 した 結果,腎 に も っとも高

く,つ いで 血 液>肝>肺>筋 肉>脳 の順 でCephamandoleの そ れ と近 似 して いた 。

臨 床 的 に肺 炎4例(他 に1例 の マ イ コプ ラズ マ肺 炎),慢 性 気 管支 炎 の 急 性 増悪5例,急 性腎盂

腎 炎3例,慢 性 尿路 感 染 症2例,胆 嚢 炎1例,不 明 熱 な い し疑 敗 血症4例,頸 部 リンパ節 炎1例 の

計21例 にCefmenoximeを1日1～6g点 滴 静注 した 。1例 の マ イ コプ ラズ マ肺 炎 を除 く20例 中,

基 礎 に血 液 疾 患 を もつ 疑 敗 血 症 な い し不 明 熱 の4例 以 外 の16例 に 何 らか の 効果 をみ とめ た。

序 文

近 年,合 成 セ フ ァ ロス ポ リ ン剤 の開 発 は め ざ ま し く,

しか も,従 来 の もの に は ほ と ん ど抗 菌 性 を認 め なか った

イ ン ドー ル陽 性 菌 な ど に も効果 を示 す セ フ ァ ロス ポ リン

剤 が合 成 され るよ うに な った。 そ の一 つ と して,さ きに

Cefotiamが 武 田 薬品 工 業 研 究所 に よ り 開発 され た が,

今 回,同 所 よ り さ らに その 構 造 を改 良 して β一lactamase

に強 い 抵 抗 性 を 示 す と され る1}抗 生 剤Cefmenoxime

(CMX,SCE-1365)が 開 発 さ れた 。 私 ど もは こ の 薬 剤

に つ き 基礎 的,臨 床 的 検討 を試 み た。

I. 材 料 と 方 法

1. 感 受性 検 査

臨 床 材料 よ り分 離 した グ ラム陽 性 菌 お よ び陰 性 菌 に つ

い てCMXに 対 す るMICを 測 定 し,同 時 にCefazolin

(CEZ),Cefotiam(CTM)お よびCefotaxime(CTX)

のそ れ を も測 定 して 比 較 検 討 した 。 なお 測 定 方法 は化 学

療 法 学 会 標 準 法2)(寒 天 平 板 希 釈 法)に よ った。

2. ラッ トに お け る臓 器 内 濃 度

Wistar系 雌 ラ ッ ト3匹 を1群 と し,CMX 100mg/

kgを 筋 注 後,1/2,1,2,4,6時 間 に潟 血 死 させ て,そ

れ それ の臓 器 エ マ ル ジオ ンを 作製 し,24時 間冷蔵庫に放

置 し,そ の 上清 を試 料 と してCMXの 濃度 を測定 した。

測 定方 法 はProteus mirabilis ATCC 21100を 検定菌と

す る帯培 養 法3)に よ った 。

3. 臨 床的 検 討

気 道 感 染症10例(肺 炎5例,慢 性気 管支炎5例),尿

路 感 染 症5例,胆 道 感染 症1例,疑 敗血 症4例,頸 部 リ

ンパ節 炎1例 の計21症 例 にCMXを1日2～6g,点 滴

静 注*(1例 の み1回0.5g,1日2回 の 筋注)し た。こ

れ ら使 用 症 例 は,ほ とん どが 基礎 疾 患を もつ,い わゆる

難 治 感染 症 で あ り,投 与 期 間 は3～14.5日 である。

臨 床的 効 果 と とも に副 作用 につ いて も検討 した。

II. 成 績

1. 感 受 性 検査

Staphylococcus aureus 40株 のCMXに 対す るMIC

は,す べ て が3.12μg/ml以 下 に あ り(Fig.1),そ のピ

_ク は1 .56μg/ml(17株)で あ った 。他 の比較薬剤では

0.1μg/ml以 下 のMICの 株 が み とめ られていないが,

*電 解 質 溶 液200～250mlに 溶 解 し,1～2時 間かけ

て注 入 。
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Fig. 1 Sensitivity distribution
S. aureus (40 strains)

Fig. 3 Sensitivity distribution
E. coli (42 strains)

本剤では これが6株 あ り,一 方,100μg/ml以 上 の3株

を除 き6.2μg/ml以 上 のMICの 株 は な か った 。Fig.2

にこれら菌株MICの 相 関 々係 を示 したが ,CTM,CTX

およびCEZと は 交 叉耐 性 が み とめ られ なか った 。

Escherichia coli 42株 に対 す るCMXのMICはCTM

やCTX同 様2相 性 を 示 し,こ とに 後 者 に よ く似 た分

布曲線が み られ た。 す な わ ち培 養 原 液(約108/ml)接 種

では3.12μg/ml以 下 のMICの 株(28株)と,12.5
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μg/ml以 上の もの とに分 れ,菌 液 の100倍 希釈(約106/

ml)で は,MICが2～3段 小 さ くな り,し か もそ の2

相性がは っき り してい る(Fig.3)。Fig.4に 相 関 々係

を示したが,あ きらか な相 関 はみ られ なか った 。

Klebsiella pnemmoniae 28株 のCMXに 対 す るMIC

は,そ の約半数が0.1μg/ml以 下 に あ り(培 養 原 液),

残りの株 は100μg/ml以 上 まで 幅 広 く分 布 して い た 。

培養液の100倍 希釈 で は,す べ て の株 が25μg/ml以 下

となり,う ち約半数 が0.1μg/ml以 下 に 集 中 して い た

(Fig.5)。Fig.6で 各株 の 相 関 をみ る とCEZよ り非 常

にす ぐれ ている株が ほ とん どで,CTXに 似 た 状 態 に あ

ったが,い ずれの対 照薬 と も交 叉耐 性 を 示 す ものが 少 数

認められた。

Proteus mirabilis 37株 に対 す るCMXのMICは,

うち3株 だけが12.5～50μg/mlに あ ったが,他 は す べ

て1.56μ9/ml以 下 に あ った(Fig.7)。 菌 液 を100倍 希

釈すると,2～3段 階MICが 小 さ くな った 。 これ ら,

それぞれの株 の相 関図 で み る と,対 照 のCEZよ りは る

かにす ぐれ,CTMと 比べ て も劣 らず,CTXに 似 て い

ることが 分 った(Fig.8)。

Pseudomonas aeruginosa 54株 のCMXに 対 す る

Fig. 5 Sensitivity distribution 

K. pneumoniae (28 strains)

MICは,う ち7株 が100μg/ml以 上 に あ るが,他 は す

べ て6.25～50μg/mlの 間 で,菌 液 の100倍 希 釈 で はや や

MICの 小 さ くな る もの も あ るが,ほ と ん ど 変 ら ず,

CTXと 同様 な 曲線 を 示 して い た 。Fig.10は そ れ ぞれ の

株 の 相 関 図 であ る。

Serratia marcescens 37株 に 対 す るCMXのMICは

0.1～100μg/mlに 幅 広 く分 布 し,菌 液 の100倍 希 釈 で は

1～2段 階 よ くな って い た(Fig.11)。Fig.12の 相 関

図 で み る と,CTMは 培 養 原 液 で はす べ て の 株 が100

μg/ml以 上,100倍 希 釈 で も2株 が6.25,12.5μg/ml

に あ ったが,21株 が な お100μg/ml以 上 の耐 性 を 示 して

い た 。CTXと は ほ ぼ 同 様 のMICを と る もの もあ った

が,CMXのMICの 大 きい 株 で はCTXの 方 が す ぐ

れ て い た 。

Enterobacter cloacae 12株 に対 してCMXは0.1～0.2

μg/mlに3株,1.56μg/mlに1株,他 は12.5～100μg/

mlの2相 性 を な して い た 。 菌 液 を100倍 希釈 す る と2株

が25と50μg/mlに 分 布 した。 他 は す べ て0.1～0.8μg/

mlに 分 布 してMICの 低 下 が 認 め られ た。 これ に 対 し,

CEZは 培 養 原液 お よび100倍 希 釈 と も にす べ て の株 が

Fig. 7 Sensitivity distribution

P. mirabilis (37 strains)
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Fig. 9 Sensitivity distribution
P. aeruginosa (54 strains)

Fig. 10 Sensitivity correlogram
P. aeruginosa (54 strains)

Fig. 11 Sensitivity distribution
S. ntarcescens (37 strains)

100μg/ml以 上,CTMで は培 養原 液 では12株 中11株が

100μg/ml以 上,菌 液100倍 希 釈 では幅 広いMICと な

ったが,う ち5株 が1.56μg/mlに 分 布 した。CTXで

も菌 量 が少 な くな る とMICの か な りの低下 が認め られ

た(Fig,13)。Fig.14はMICの 相関 図で ある。

Citrobacter freundii 17株 のCMXに 対す るMICは

0.1～50μg/mlに 幅 広 く分 布 し,菌 液の100倍 希釈では

0.78μg/ml以 下 に な る ものが ほ とん ど(14株)で あつ

た。 これ に 対 しCEZは どの 菌 量 で もほぼ 全 部 が100

μg/ml以 上 で あ った(Fig.15)。 これ らの 相 関図をみる

と(Fig.16),CMXがCTXよ りやや劣 る株 は3～4

株 で,CTMと の 比 較 で は100倍 希釈 菌液 ではあきらか

に 優 って いた 。
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そ の 他,Proteus rettgeri,Proteus vulgaris,Proteus

inconstansお よびProteus morganiiに 対 しCEZな ら

びにCTMは ほ とん どの株 が100μg/ml以 上 の 耐 性 を

示 して い たが,CMXはCTXと 同様,MICは 小 さ く,

殊 にP.morganiiで はCTXよ り もす ぐれ たMICで あ

った(Table 1)。 菌 量 が 少 な くな る とCTMのMICも

小 さ くな るが,CMXよ りは劣 る成績 で あ った 。

2. ラ ッ トに お け る臓 器 内濃 度

測 定 値 はFig.17お よ びTable 2に 示 した よ うに 腎

に も っ とも高 く,つ い で 血液 〉 肝 〉肺 〉筋 肉 〉脳 の順 で

あ った 。 これ をわ れ わ れ が これ ま で のCEPsに つ い て行

って き た臓 器 内濃 度 順 位 と比 較 して み るとCefamandole

(CMD)の それ と近 似 して い た4)。

III. 臨 床 的 研 究

そ の 一覧 をTable 3に 示 した 。

症 例1 Y.T.44歳,男,肺 炎

10月 中旬 よ り咳 嗽 お よ び喀 痰 と と もに 高熱 を きた し,

同 月24日 来 院。 左 外 側 中肺 野 お よび 右 内側 中 下 肺 野 に陰

影 を み と め,マ イ コプ ラ ズマ 感 染 を 疑 ってMacmlide

Fig. 17 Tissue concentration of CMX in rats
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Table 2 Tissue concentration of CMX in rats

Dose: 100 mg/kg

Fig.18

Fig.20

Fig.19

Fig.21
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Table 3 Clinical cases treated with CMX
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系抗生剤を使用 した が,4日 目に も効 果 が 認 め られ ず入

完,CMXに よ る治療 に 変 更 した。 本 剤 の1回1g,1

日2回 の点滴 静注 によ り,急 速 に解 熱,自 覚 症状 も漸 次

消失,4日 間の投与 で治癒 せ しめ 得 た有 効 症 例 で あ る。

Fig.18は 投与 前の胸 部X線 写真 で,Fig.19は 投 与 後 の

ものであ り,わ ず かに残 る陰 影 もそ の後 自然 消 失 して い

る。

症例2 M.O.31歳,男,肺 炎

約10日 前 より38～39℃ に達 す る発 熱 を きた し,次 第 に

咳嗽および喀痰 が増強 し,近 医 で肺 炎 の 診 断 の もと に本

院に紹介 され,入 院 した。 当時,赤 沈 は1時 間63mm,

CRPは(6+)で,左 下肺 野 に 陰 影 をみ とめ た 。本 剤 を

1回29,1日2回 の 点 滴静 注 を7日 間 お こ ない,4日

目より平熱 とな り,自 覚 症 状 も次第 に消 失 軽 快 した。 投

与終了時,赤 沈 は1時 間 値28mm,CRPは(+1)と な

った。またFig.20,21に 示 す の は 本 剤 投 与 前,投 与 後

の胸部X線 写 真で,左 下 肺野 の 陰 影 の 軽 減 が 認 め られ

る。起炎菌は不明 であ った が,臨 床 的 に 有効 と判 定 した

症例3 S.I.70歳,男,肺 炎

元来,気 管支拡 張症 が あ って,咳 嗽 お よび喀 痰 の 多 い

患者であ ったが,入 院5日 前 よ り38℃ 台 の 発 熱 を き た し,

咳嗽が増強 し,血 痰 を伴 うよ うに な り,近 医 よ り紹 介 さ

れて入院 した。 当時,胸 部X線 写 真 で左 中下 肺 野 に陰 影

をみとめ,白 血球 数13,600と 増 加,赤 沈 は1時 間96mm

であった。本剤 を1回2g,1日2回,13日 間 投 与 す る

ことで,白 血球 数 も正常 化,赤 沈 値 は1時 間20mmと

なり,胸 部X線 写真 の異 常陰 影 も改 善 を得 て,有 効 と判

定した,

症例4 S.K.43歳,女,肺 炎

元来,気 管支 喘息 で通 院 中,発 熱,咳 嗽,喀 痰,お よ

び強度 の全身 倦怠感 を き た し,右 下 肺 野 に 陰 影 をみ と

め,Cephalexin(CEX)1日19の 投 与 を 行 うも 無 効

で,本 剤 を1回1g,1日2回,6日 間 の 点滴 静 注 を行 い

治癒せ しめ,有 効 と判定 した 。

症例5 M.K.31歳,男,マ イ コ プ ラ ズマ肺 炎

入院5日 前 よ り悪 寒 出現,咳 嗽 お よ び喀 痰 が は げ し く

なって近医受 診,胸 部X線 写 真 で肺 炎 と診 断 され て紹 介

入院 した。入 院後,本 剤 に よ る治療 を開 始 した が,投 与

開始10日 目の検査 値 で マ イ コプ ラ ズ マCF抗 体2 ,560倍,

寒冷凝集価128倍 と陽 性 を示 した た め マ イ コプ ラズ マ感

染症 として本剤 を中止 した 判定 除 外 症例 で あ る。

症例6 S.N.54歳,女,慢 性気 管 支 炎

糖尿病,肝 硬 変 にて治 療 中 の患 者 で,咳 嗽,喀 痰 な ら

びに発熱をみ とめ るよ うに な り入 院 した。 本 剤 を1回1

g,1日2回4日 間 の 点 滴 静 注 を お こな い 軽 快 した有 効

症例であ る。

症例7 T.M.58歳,男,慢 性 気 管 支 炎

元 来,気 管 支 喘息 が あ って 肺 気 腫 を 伴 って い る 患者

で,呼 吸 困 難発 作 で入 院 中,発 熱,咳 嗽 お よ び膿 性痰 を

み と め る よ うに な った。 本 剤 を1回0.59,1日2回,5

日間,筋 注 を行 い臨 床 症 状 の 軽 快 を得,喀 痰 よ り分 離 した

Streptococcus pneumoniaeが 消 失 した有 効 症 例 で あ る。

なお,こ のS.pneumoniaeに 対 す る本 剤 のMICは,

菌 数106/mlで は0.0125μg/mlで,CTMの0.025μg/

ml,CEZの0.05μg/mlよ り優 れ て い た。

症 例8 K.S.69歳,男,慢 性 気 管 支 炎

気 管 支 喘 息 お よ び肺 気腫 を もつ 慢 性気 管 支 炎 症 例 で,

これ まで しば しば急 性 増 悪 の再 燃 を くり返 して諸 種 抗生

剤 の投 与 が 再三 行 われ た が,約1ヵ 月 半 前 か ら喀 痰 分 離

菌 と してS.marcescensを 認 め る よ う に な った。 諸 種 抗

生 剤 の投 与 に抵 抗 して残 存 を続 け て いた が 本剤 を1回1

g,1日2回 の 点滴 静 注5日 間 行 うこ とで このSerratia

を 消失 に至 ら しめ た有 効 症 例 で あ る。

症 例9 T.S.68歳,女,慢 性 気 管 支炎

脳 軟化 症 お よび 心房 細 動 を 伴 う心 不 全 で入 院 中,39℃

台 の発 熱,咳 嗽 お よ び食 思 不 振 を き た し,慢 性気 管 支 炎

の 急 性 増悪 と診 断,喀 痰 は喀 出 不能 で あ り起 炎 菌不 明 で

あ った が,本 剤 を1回1g,1日2回,5日 間 の 点 滴 静

注 に よ り臨 床 症 状 は軽 快,CRPは(+6)よ り(+2)

へ と軽 減 した の で,有 効 と判 定 した。

症 例10 T.O.68歳,女,慢 性気 管 支 炎

脳硬 塞 後 遺 症(右 片 麻 痺)で 留 置 カ テ ー テル 使 用 中

に 慢 性膀 胱 炎 に起 因 す る発 熱 を きた し,ア ミノ配糖 体 系

抗 生 剤KW1070に よ る治 療 を 行 って い た と ころ,尿 所

見 は改善 して る にい もか か わ らず6日 目よ り再 度38℃ に

お よぶ 発 熱 を き た し,喘 鳴 が出 現,慢 性気 管 支 炎 の急 性

増 悪 と診 断 し,本 剤 に変 更 した。1回2g,1日2回,

7日 間 本 剤 を 点滴 静 注 し,諸 症 状 や 検 査所 見 と も に改善

し,有 効 と判 定 した。

症 例11 症 例10と 同 一症 例,慢 性 尿 路 感染 症

脳 硬 塞 後 遺 症(右 片 麻 痺)で 留 置 カ テ ーテ ル使 用 中,

膿尿,発 熱 を 認 め,尿 中 よ りP.mirabilisを 検 出 し,

本 剤 を1回1g,1日2回,9日 間 点 滴 静 注 を行 った 。

解 熱,尿 中細 菌 の 陰 性化,CRPの 減少(+6→+1)を 認

め有 効 と判定 した 。

症例12 K.M.77歳,女,急 性 腎盂 腎 炎

高 血 圧,冠 不 全 お よび脳 軟 化 症 で入 院 中,留 置 カ テー

テ ル に尿 よ りProteus属 菌 を 多 く 認 め,CRPが(+5)

とな り尿 所 見 も 増 悪 し,本 剤 を1回1g,1日2回 点 滴

静注 した 。 臨床 症 状 は 改 善(解 熱,CRP軽 減)し たた

め 有効 と 判定 した 。 細 菌 学 的 に はP.morganiiか らP.

mirabilisへ と菌 交代 を認 めた 。
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Table 4 Laboratory data of the patients treated with CMX

症 例13 T.M,68歳,女,急 性 腎盂 腎 炎

糖尿 病 性 腎 症 で某 医 で加 療 して い たが,コ ン トロー ル

不 良 で前 昏 睡 状 態 とな り入 院 。 カ テ ー テ ル留 置 中,高 熱

お よ び腰 痛 を きた し,尿 中 よ りS.marcescensを 多 く検

出,尿 所 見 の 増悪 が あ った の で 本 剤 を1日2g,1日2

回,14.5日 間 点 滴 静 注 した。 臨 床 症状 は改 善,膿 尿 正 常

化,尿 中細 菌 も陰 性 化 し,有 効 と判定 した 。

症 例14 T.S.68歳,女,慢 性尿 路 感 染 症

脳 動脈 硬 化 症,心 房 細 動 で 入 院,カ テ ー テ ルを留 置

中,発 熱,尿 中菌 はE.coliが108で あ った 。CRP(+4)

で,本 剤 を1回2g,1日2回,5日 間 投与 に よ り尿 中

菌 陰 性 化,臨 床 症 状 の 軽快 を得 た 有 効症 例 で あ る。

症 例15 N.G.26歳,女,急 性 腎盂 腎炎

突 然,38℃ 台 の 発熱,腰 痛 を きた して来院,尿 所見よ

り腎孟 腎 炎 と 診 断 し,本 剤 を1回1g,1日2回,7日

間 投与 に よ り尿 中 のE.coliは 消 失,CRPも(6+)よ

り陰性 と な った有 効症 例 で あ る。

症 例16 Y.K.66歳,男,胆 嚢 炎

勤務 中,突 然,悪 心 お よび嘔 吐 をきた し,悪 感を伴い

救 急搬 送 され た。 胆石 症 を 基礎 疾 患 と して持っE.cloi

acaeに よ る胆 嚢 炎症 例 であ る。 本 剤 を1回2g,1日2

回 の点 滴 静 注 で12日 間投 与 した。 臨床症状 は,漸 次解熱

改 善 し,CRPも 陰 性 化 した が,胆 汁 中細菌 は完全に消

失 させ る こ とが で きず,や や 有効 と判 定 した。なお本患

者 は治 療 の 検 査成 績 で 血小 板 が4.3×104と 減少 している

が,元 来,肝 硬 変 に よ る血 小 板 減少症 を有 し,本 剤によ
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るもの とは考 えに くい。

症例17 および症例18K.K.46歳,男,胆 嚢 炎,敗 血

症疑

急性骨髄性白血病 の経 過 中,発 熱 を きた し,感 染 巣 検

索を した とこ ろ,胆 汁 中(A,B,C-Bile)よ りKlebsiella

属を(++)検 出,ま た 血液 培 養 は 陰 性 で あ った が,En-

dotoxin test陽 性 で あ った。 胆 嚢炎,疑 敗 血 症 と して本

剤を1回2g,1日2回,13日 間 点滴 静 注 した 。 しか し,

解熱は得 られず,胆 汁 中細 菌 も不 変 で あ った た め 無効 と

判定 し中止 した。 なお,ス テ ロイ ドホ ル モ ンの 使 用 に て

解熱を得てい る。

その後,基 礎疾 患 の急 性骨 髄 性 白 血病 が,ほ とん ど緩

解期にあるとき,再 び 発 熱 し,胆 汁 中 よ り 同 じ くKle-

bsiella属 を(++)検 出 した。 今 度 は本 剤 を1回2g,1

日3回 に増量 して7日 間 投与 したが,や は り解 熱 せ ず,

胆汁内細菌 の軽 度減 少 をみ とめ たの み で あ り,無 効 と判

定した。 この発 熱 も ステ ロイ ドホ ル モ ンに て解 熱 した 。

症例19 H.T.59歳,女,疑 敗 血症

急性 リンパ性白血 病 の経過 中,高 熱 を きた し敗 血 症 を

疑って本剤 を,1回1g,1日2回 点 滴 静 注 を 行 った。

3日 間投与 したが,解 熱 せ ず 基礎 疾 患 に よ り死 亡,無 効

と判定 した。 血液培 養 は,本 剤投 与 前 後 と も陰 性 で あ っ

た。

症例20 H.M.30歳,男,褥 瘡,疑 敗 血症

混合細胞型 の悪性 リンパ 腫 で入 院 中 の 患者 で,褥 瘡 を

生じ,同 部 よ りKlebSiella aerogeneS(+++),E.coli(++),

P.aeruginosa(++)を 検 出,さ らに 血 中Endotoxin test

陽性となり発熱 を きた した 。血 液 培 養 は 陰 性 で あ った が

敗血症 が疑 われ,本 剤 を1回1g,1日2回,8日 間 点

滴静注にて投与 した。褥 瘡 の細 菌 は消 失 した が,解 熱 せ

ず,臨 床的 には無効 で あ った。

症例21 H.M.45歳,男,頸 部 リンパ 節炎

いわゆる,く す ぶ り型 白 血病 で入 院 中,急 に頸 部 リ ン

パ節の腫脹,発 熱 を きた し発 熱 。1回1g ,1日2回 本

剤使用,2日 間投与 で効 果 が み られ ず1日3回 投与 に増

量,5日 目に微熱 と な り,8日 目よ り全 く自 覚症 状 が消

失,平 熱 とな った。CRPは(5+)よ り(1+)と な っ

た。頸部 リンパ節 もほ とん ど触 知 しな くな り,有 効 で あ

った症例 であ る。

以上21例 に使 用 した 。 なお 自覚 的 お よ び検 査 成 績 に 本

剤によると思 われ る 副 作用 は 認 あ られ な か った(Table

4)。

考 按

今回,武 田薬 品工 業研 究 所 で 開 発 され たCMXは 従

来 のCephalosporin剤 よ りす ぐれ たin vitroの 成 績 を

示 す と され て い る。 わ れ わ れ は 本 剤 とCTX,CEZお よ

びCTMと のMICを 測 定 した とこ ろ,S.aureusで は

す べ て が3.12μg/ml以 下 に あ り,し か も,0.1μg/ml

以 下 の株 もあ り,CTM,CTXお よ びCEZと の 交 叉耐

性 もみ られ な か った 。E.coliで は 他 の 比 較 薬 剤 同様2

相 性 を示 し,3.12μg/ml以 下 の も の と,12.5μg/ml以

上 の も の とに 分 れ,100倍 希釈 菌 液 で は さ らに2～3段

MICが 小 さ くな り,CTXに お と らぬ よ い 感 受 性 を示

した 。K.pneumoniaeやP.mirabilisで もCTXと 似

た す ぐれ たMICで あ った。S.marcescensで は や は り

CTXと ほ ぼ 同 様 のMICで あ った が,CMXのMIC

の大 き い株 で はCTXの 方 が す ぐれ て い た 。

E.cloacae,C.freundii,P.rettgeriな どのGNRに

対 して も,CTXと 同 じよ うに す ぐれ た感 受 性 を 示 した 。

以 上 の よ うにS.aureusに 対 して はCTM,CTXお

よ びCEZと 交 叉 耐 性 を み と め なか った こと やE.coli,

K.pneumoniae,P.mirabilisな ど グ ラ ム 陰 性桿 菌 に 対

してCEZやCTMよ り優 れ,CTXと ほ ぼ 似 た成 績 で

あ る とい う点 は文 献1)に み られ る成 績 と大 差 が ない 。

ラ ッ トを用 いて の臓 器 内濃 度 は,腎 で も っ と も高 く,

そ の 濃 度順 位 はCMDに 近 似 して いた4}。

臨 床症 例21例 にCMXを1日2～6gを 主 と して 点

滴 静 注 し,そ の 効果 を検 討 した 。 マ イ コプ ラズ マ肺 炎1

例 を 除 き20例 中,基 礎 に血 液 疾 患 を もつ 疑 敗 血 症 の4例

以 外16例 に何 らか の効 果 をみ とめ た 。症 例8の よ うに従

来 の抗 生 剤が 無 効 で,本 剤 に 有 効 で あ ったSerratiaに

よ る呼 吸器 感 染 症 な どの例 は注 目に値 いす る。

副 作用 あ るい は 本剤 に よ る と思 われ る臨 床 検 査 値 の 異

常 は1例 に も認 め られ な か った。

この よ うにCMXは 抗 菌 力(と くに グ ラ ム陰 性桿 菌

に 対 す る)が す ぐれ て お り,吸 収,排 泄,体 内分 布 に つ

い て の検 討 成 績,臨 床 使用 の成 績 を も総 合 して,有 用 な

新 抗 生 剤 で あ る と考 え られ る。
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES OF

CEFMENOXIME (SCE-1365)

HIROSHI OHKUBO, YURUKO OKAMOTO, FUMTHIKO UBA,
SUSUMU KAWAKAMI, YOSHIHIRO UEDA, KEIGO MAEHARA,

SEIBUN YONEZU, KANSHI MASE and JUNKO MAKTNO

First Department of Internal Medicine, Kansai Medical University

Cefmenoxime (CMX, SCE-1365), a new cephalosporin derivative recently developed by Takeda Chemical

Industries, LTD., was examined with regard to its in vitro antibacterial activity and clinical availability.

The following results obtained.

1. In vitro antibacterial activity against bacteria isolated from human infection foci : As to Staphylococcus

aureus strains, cefmenoxime was more active than cefazolin and cefotiam. Escherichia coli strains were found

to be very sensitive to cefmenoxime. MICs of the drug against Klebsiella pneumoniae and Proteus mirabilis

strains (mostly 0.1 ƒÊg/ml and 1.6 ƒÊg/m1 respectively) were similar to those of cefotaxime, better than those

of cefazolin and cefotiam.
Hundred-fold dilution of the bacteral inoculum yielded a significant decrease in the MIC value of cefme-

noxime.
The major part of Pseudomonas strains showed susceptivility to cefmenoxime, although their MICs were

widely distributed (6.25•`400 ƒÊg/m1).

Serratia strains were more sensitive to cefmenoxime than Pseudomonas strains. The each of these GNR
showed similar sencitiviy to cefmenoxime and cefotaxime.

2. Organ distribution (rats): The highest concentrations of cefmenoxime after intramuscular administra-
tion of 100 mg/kg were found in kidney, followed by liver, serum, lung, muscles, spleen and brain.

This distribution pattern was similar to that of cefamandole, cefazolin and cefoxitin.
3. Clinical trials: Twenty one cases having some underlying disease with various infections (respiratory

tract infection 10; urinary tract infection 5; biliary tract infection 1, sepsis suspected 4, lymphadenitis 1)
were administrated with cefmenoxime g/day, mostly by i.v. drip infusion).

Sixteen of the cases responded, at least fairly to the therapy.
Neither clinical side effects nor changes in laboratory data attributable to the drug were obsered in these

patients.
 These results obtained should support the usefuness of cefmenoxime as a new antibitics.


