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Cefmenoxime(SCE-1365)に 関す る細 菌学 的評 価
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新 しい 合 成Cephalosporin系 抗 生物 質Cefmenoxime(CMX,SCE-1365)に 関 す る細 菌学 的 評

価 を既 知 の 数 種 の β-lactam剤 を 比較 薬 と して 行 った 。

Cefmenoximeは グ ラム陽 性 菌,陰 性 菌 に 幅広 く抗 菌 力 を 有 しCeftizoximeに 等 しい 抗 菌 ス ペ ク

トラ ム,抗 菌力 の 強 さを 示 した 。臨 床 分 離 株 の 感 受 性 分布 もCeftizoximeと 同程 度 であ った 。

Escherichiacoliに 対す るCefmenoximeの 殺 菌効 果 はCeftizoximeと ほ ぼ 同等 で,薬 剤 作用1

時 間 目か らdoseresponseの あ る殺 菌作 用 が み られ た 。

抗 菌 力 にお よ ぼ す 諸 因子 の影 響 は培 地pHが 変 化 した 場 合,グ ラム陽 性 菌 と 陰 性 菌 で 異 な る傾

向 を 示 し,培 地 中 の馬 血清 添 加 量 に よ る抗菌 力 の変 動 はほ とん どみ られ な か った 。 また 接 種 菌 量 が

減 少 す る と抗 菌 力 は良 好 とな った。

マ ウ ス実験 的 感 染 症 に 対 す るCefmenoxiemの 治 療 効 果 を グ ラ ム陰 性 菌6株 につ い て 検討 した結

果,Eccherichia coli,Proteus mirabilis,Proteus morganiiで はCeftizoximeと,Klebsiella

pneumoniae.Pseutdomonas aeruginosaで はCefoperazoneと ほ ぼ 同等 の効 果 を 示 し,Serratia

marcescensで はCefmenoximeが 最 も良 好 な結 果 を示 した。

Cefmenoxime(CMX,SCE-1365)は わ が 国 に お い て

開 発 さ れ た 新 し い 注 射 用Cephalosporin系 抗 生 物 質 で

あ る1,2)Q化 学 名 は7β-〔2-(2-Aminothiazol-4-yl)-(Z)-

2-methoxyiminoacetamido〕-3-((1-methyl-1H-tetrazol

-5-yl)thiomethyl〕ceph-3-em-4-carboxylicacidhemi-

hydrochlorideで 分 子 式C16H17NgO5S3・1/2HCI,分 子 量

529.78の 白 色 な い し 帯 橙 淡 黄 色 の 結 晶 ま た は 結 晶 性 の 粉

末 で あ る。 化 学 構 造 式 をFig.1に 示 し た 。

Fig. 1 Chemical structure of CMX

本 薬 は グ ラ ム 陽 性,陰 性 菌 群 に 対 し て 広 範 囲 に 抗 菌 力

を 有 し,Cefuroxime3),Ceftizoxime4)と 同 様7位 のAm-

ino基 に2-methoxyimiRoaceticacidが 結 合 し て い る

た め β-lactamaseに 強 い 抵 抗 性 を 示 す と い わ れ,

Haemophilus influenzae,Citrobacter,Enterobacter,

Indole陽 性Proteus,Serratiaさ ら にCefazolin耐 性

菌 に も 抗 菌 力 を 示 す こ と が 特 微 と さ れ て い る。

今回,わ れ われ はCefazolin 5,6),Cefoperazone 7.Ce-

ftizoxime 4)を 比 較 薬 と してCMXに 関 す る細 菌 学 的 評

価 を行 ったの で報 告 す る。

実 験 材 料 お よ び 実験 方 法

1. 使用 菌 株

教室 保 存 の グ ラム陽 性 菌20株,グ ラム陰 性 菌29株 お よ

び臨 床 材 料 か ら分 離 され たStaphylococcus aureus 53株

Escherichia coli 66株,Klebsiella pneumoniae 32株,

Enterobacter sp.16株,Serratia marcescens 53株,Pro-

teusvulgaris 27株,Proteusmirabilis 24株,Proteus

morganii 27株,P)roteus rettgeri 13株,Pseudomonas

aeruginosa 75株,Acinetobactercal coaceticus 30株 を 使

用 した。

2. 使用 薬

CMX,Cefazolin(CEZ),Ceftizoxime(CZX),Cefo-

perazone(CPZ)は い ずれ も 力 価 の 明 らか な もの を 使用

した。

3. 感 受 性 測 定 法

前培 養 にtryptosoya broth(ニ ッス イ),感 受 性 測 定

用 培 地 にheart infusion agar(HIA;ニ ッス イ)を 用

い,日 本 化 学 療 法 学 会 最 小 発 育 阻 止 濃 度(MIC)測 定
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法8)に 従 い37℃20時 間培 養 後 のMIC(μg/ml)を 求 め

た 。 ただ し,Streptococcus属,Corynebacterium diph-

theriaeは10%馬 脱 繊 維 血 液 加heart infusion agarを

用 い37℃20時 間 培 養 後 のMICを,Clostridium属 は

thioglycollate medium(ニ ッス ィ)を 用 い て37℃48時

間培 養 後 のMICを 求 め た 。Neisseria属 は1%の 割 合

にsupplement(栄 研)を 加 え たgonococcus medium

(栄 研)を 用 い,ロ ー ソク培 養 を行 い,37℃48時 間 後 の

MICを 求 め た 。

4. 殺 菌 作用

Tryptosoyabrothで37℃,18時 間 培 養 した 菌 液 を

heart infusion brothで 希釈 し,振 と う培 養 を 行 った。

約2時 間 後 の 対数 期 途 上(約106cells/ml)で 種 々 の濃 度

の薬 剤 を 作用 させ,4時 間 ま での 生 菌数 を測 定 した 。 ま

た,接 種 菌 量 に よ る殺 菌 効 果 の変 動 に つ い て も検 討 した。

5.抗 菌 力 に お よぼ す 諸 因子 の影 響

抗 菌 力 に お よ ぼ す 培 地pH,馬 血清 添 加,接 種 菌 量 の

影 響 をStaphylococcus aureus 209-PJC,Escherichia

coli KC-14,Klebsiella pneumoniae KC-1,Pseudomonas

aeruginosa No.12株 を 用 い てheart infusion broth

(HIB;ニ ッス イ)を 測 定用 培 地 と した 液 体 希釈 法 あ る

い はHIAを 測 定 用培 地 と した 寒天 平板 希 釈 法 で のMIC

値 の 変動 を調 べ た 。

6.マ ウ ス実験 的感 染 症 に対 す る治療療効 果

使用 した動 物 はddY系 雄 性 マ ウス(生 後4週 齢,17

～18g)で1群10匹 と した 。Escherichia coli KC-14,

Serratia marcescens T-55,Proteusmorganii101,Pse-

udomonasaeruginosaNo.12株 の 場 合 はnutrient broth

(NB;ニ ッス イ)で37℃14時 間振 と う培 養,Klebsiella

preumoriae KC-1はNB,Proteus mirabilis 181はHIB

で37℃18時 間静 置培 養 した菌 を それ ぞれ 同培 地 を用 いて

希釈 を 行 い,等 量 の6%gastricmucin(Orthana-Ke-

misk-Fabrik-A/S)と 混 合後,マ ウ ス腹 腔 内 に 接 種 し

た。 菌 接種2時 間 後 に1回,皮 下 治 療 し,7日 間 マウス

の生 死 を 観 察 し,7日 目 の生 存 率 を 求 め,LITCHFIELD.

WILCOXON法9)に よ りED50を 算 出 した 。

実 験 結 果 お よ び 考察

1. 抗 菌 スペ ク トラム

教 室保 存 の グ ラ ム陽 性 菌 お よび 陰 性 菌 に対 す るCMX

の 試験 管 内抗 菌 力 をCZX,CPZ,CEZと 比較 検 討 した。

Table 1,2は108cells/mlの 菌液 を,Table 3,4は106

cells/mlの 菌 液 を 接 種 した 場合 のMICを 示 して いる。

CMXはCZX,CPZ,CEZと 同様 グ ラム陽 性菌 群,陰 性

菌 群 に幅 広 い抗 菌 力 を 有 して い る。 そ の抗 菌力 を比較 す

る と,グ ラム陽 性 菌 群 で はCMXはCZXと ほ ぼ 同等

Table 1 Antibacterial spectrum
Gram-positive bacteria (108  cells/ml)
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Table 2 Antibacterial spectrum
Gram-negative bacteria (108 cells/ml)

Table 3 Antibacterial spectrum
Gram-positive bacteria (106 cells/ml)
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Table 4 Antibacterial spectrum
Gram-negative bacteria (106 cells/ml)

の 抗 菌 力 を示 し,Streptococcus pyogenes,Streptococcus

pneumoniaeで0.0125～0.025μg/mlに 感 受 性 を示 し,

CEZ,CPZに 比 べ 良 好 な 成 績 を 示 した。Streptococcus

viridans,Streptococcus faecalisに は 本 剤 と も抗 菌 力 は

劣 り,こ れ ら以 外 の 菌 に はCEZが 良 好 な値 を 示 した 。

一 方 ,グ ラム陰 性 菌 群 に対 して もCMXはCZXと ほ ぼ

同 等 の 効果 を示 し,CPZ,CEZに 比 べ る と非 常 に 小 さい

MICを 示 した 。CMXは グ ラム陽 性 菌 群 よ り グ ラ ム陰

性 菌群 に対 す る抗 菌力 の方 が 優 れ て い た 。108 cells/ml

と106 cells/ml接 種 で は2倍 程 度MICに 差 を 生 じ

た 。

2. 臨 床 分 離 株 に 対 す る感 受 性 分 布

a) StaPhylococcus aureecsの 場 合

Fig,2は 接 種 菌量 が108 cells/ml,Fig.3は106 cells/

ml時 の成 績 で,上 段 は 感受 性 の 分 布,下 段 はそ の とき

の 分 布 を 累 積 百 分率 で 示 して い る 。108 cells/ml接 種 時

の 成 績 を み る とCMXで は1.56～3・13μg/mlに,

CPZ,CZXで は1.56～12.5μg/ml,CEZで は0.39～

3.13μg/mlに 分 布 し,CMXで は1.56μg/ml,CPZ

は3.13μg/ml,CZXは6.25μg/ml,CEZは0.78μg

/mlに ピー クを 有 す る1峰 性 の分 布 が 認 め られ,CMX

はCEZに は劣 るが,CPZ,CZXよ りも良 好 な 感 受 性

を示 した。106 cells/ml接 種 時 に はCMXは108cells/

ml接 種 時 と 比 べ,ほ とん ど同 様 な 感受 性 分 布 を示 した

が,他 の3薬 は2倍 程 度 の感 性 化 が み られ た。

b) Escherichia coliの 場 合

Fig.4は108 cells/ml,Fig.5は106 cells/ml接 種時 の

成 績 でCMXは おの お の0.012～3.13μg/ml,0.006～

0.78μg/mlに 感 受 性 を有 す る1峰 性 の 分 布 を 示 し,106

cells/ml接 種 時 に はい ず れ の薬 も2倍 程 度 感 性 化が み ら

れ,CMXとCZXは ほ ぼ 同等 の 分 布 を示 した。

C) Klebsiella pneumoniaeの 場 合

Fig.6は108 cells/mlの 成 績 を示 した もの で,CMX

は0.05～6.25μg/mlに2峰 性 の分 布 を 示 した 。 その ピ

ー ク値 は0.1μg/mlと3.13μg/mlで あ った
。 こ の とき

の60%増 殖阻 止 濃 度 を 比 べ る とCZXは0.05μg/ml,
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Fig. 2 Sensitivity distribution of clinical isolates

Staphylococcus aureus 53 strains (108 cells/ml)
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Fig. 3 Sensitivity distribution of clinical isolates

Staphylococcus aureus 53 strains (106 cells/ml)
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Fig. 4 Sensitivity distribution of clinical isolates

Escherichia coli 66 strains (108 cells/ml)
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Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates

Escherichia coli 66 strains (106 cells/ml)
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Fig. 6 Sensitivity distribution of clinical isolates

Klebsiella pneurnoniae 32 strains (108 cells/ml)
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Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates

Klebsiella pneuinoniae 32 strains (106 cells/ml)
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Fig. 8 Sensitivity distribution of clinical isolates

Enterobacter sp. 16 strains (108 cells/ml)
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Fig. 9 Sensitivity distribution of clinical isolates

Enterobacter sp. 16 strains (106 cells/ml)
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Fig. 10 Sensitivity distribution of clinical isolates

Serratia marcescens 53 strains (108 cells/ml)

CMXは0.78μg/ml,CEZは6.25μg/ml,CPZは

12.5μg/mlで あ った 。Fig.7は106 cells/ml接 種 時 の

成 績 で,い ず れ の 場 合 に も 感 性 化 が 認 め られ た 。 しか

し,CMX,CZXで は1.56～3.13μg/ml付 近 に感 受 性

を 有 す る 菌株 で の感 性 化 は み られ なか った 。

d) Enterobacter sp.の 場 合
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Fig. 11 Sensitivity distribution of clinical isolates

Serratia marcescens 53 strains (106 cells/ml)

Fig.8は108cells/ml,Fig.9は106 cells/ml接 種 の 場

合 の成 績 で あ る。CMXは108 cells/ml接 種 時 に は0.2

～50μg/mlに,106 cells/ml接 種 時 に は0 .05～3.13μg/

mlに 感 受 性 の 分 布 が み られ た 。 い ず れ の 接 種 菌 量 に お

いても感受性値の 小 さい ところでは若干CZXの 抗菌

力が 強いよ うであるが,大 きい ところではCMXの 方

が良好な成績を示 した。

e) Serratia marcescensの 場合
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Fig. 12 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus vulgaris 27 strains (108 cells/ml)

Fig.10は108 cells/ml,Fig.11は106 cells/ml接 種 の

成 績 で あ る。CEZは い ず れ の菌 量 に お い て も全 て>100

μg/mlを 示 した 。108 cells/ml接 種 時 に つ いて みて み る

とCMXは0.1～12.5μg/mlに 分布 し,ピ ー クは0.39

μg/mlに 存 在 していた。CZXは ほぼ これ に近 い分布

を示 したが,CPZで は約45%の 株 が>100μg/mlで あ

った。106 cells/ml接 種の 場合 にはCEZを 除 き感性化

がみ られ た。
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Fig. 13 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus vulgaris 27 strains (106 cells/ml)

f) Proteus vulgarisの 場 合

Fig,12は108 cells/ml接 種 時 の 成 績 でCMXは0.012

～>100μg/mlに 感 受 性 の 分 布 を示 し,>100μg/mlの

株 が 数 株 認 め ら れ た が,CEZ,CPZに 比 べ る と そ の

割 合 は 小 さ か っ た 。CZX,CMX,CPZ,CEZの 順 に

良 好 な 感 受 性 を 示 し,こ の 傾 向 はFig.13に 示 す106

cells/ml接 種 の成 績 と同 じで あ った 。 しか し,106 cells/

ml接 種 の 場 合,CMXは0.78μg/ml以 下 で 全株 が感
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Fig. 14 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus inirabilis 24 strains (108 cells/ml)

受 性 を示 し,CMXの 感 性 化 が 著 明 で あ った。

g) Proteus mirabilisの 場 合

108 cells/ml接 種 時 の 分 布 はFig.14に 示 す とお りで

あ る。CZX,CMX,CPZ,CEZの 順 に 強 い 抗 菌 力 を 有

し,そ れ ぞ れ の ピー ク 値 は0.012μg/ml,0.1μg/ml,

1.56μg/ml,12.5μg/mlで あ っ た 。106cells/ml接 種

時 の成 績 はFig。15で,108 cells/ml接 種 時 と比 べ 感 受

性 は良 好 とな ったが,そ の 傾 向 は変 わ ら なか った 。
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Fig. 15 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus mirabilis 24 strains (106 cells/ml)

h) Proteus morganiの 場 合

Fig.16は108 cells/ml接 種 時 の成 績 でCMXは0.025

～12.5μg/mlに 分 布 を 示 した。CMXが 最 も良 好 な値

を 示 し,全 株 がCEZに ≧100μg/mlで,CZXと

CPZは ほ ぼ同 様 な 分 布 のパ タ ー ンを 示 した 。Fig.17は

106 cells/mlの 成 績 で,い ず れ の薬 剤 に お い て も感受 性

値 の 低下 が み られ た 。

i) Proteus retrgeriの 場 合
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Fig. 16 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus ntorganii 27 strains (108 cells/ml)
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Fig. 17 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus morganii 27 strains (106 cells/ml)
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Fig. 18 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus rettgeri 13 strains (108 cells/ml)
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Fig. 19 Sensitivity distribution of clinical isolates

Proteus rettgeri 13 strains (106 cells/ml)

Fig.18は108 cells/ml,Fig.19は106 cells/ml接 種 時

の成 績 で あ る。CMXで は そ れ ぞ れ0.78μg/ml,0.39

μg/mlで 約90%の 増 殖 を 阻止 したが,こ れ らの 菌 に対

す る 抗 菌 力 はCZX,CMX,CPZ,CEZの 順 に 良 好 で

あ っ た 。

j) Pseudomonas aeruginosaの 場 合

Fig.20は108 cells/ml,Fig.21は106 cells/ml接 種

時 の 成 績 で,CPZ,CMX,CZXの 順 に 感 受 性 を 示
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Fig. 20 Sensitivity distribution of clinical isolates

Pseudomonas aeruginosa 75 strains (108 cells/ml)
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Fig. 21 Sensitivity distribution of clinical isolates

Pseudomonas acruginosa 75 strains (106 cells/ml)

し,CEZは>100μg/mlと 感 受 性 を示 さ なか った 。106

cells/mlで はCMX,CZXで 感性 化が み られ,CMXは

CPZと ほぼ 同 程 度 の 感受 性 を 示 した 。

k) Acinetobacter calcoaceticusの 場 合

Fig.22は108 cells/ml,Fig.23は106 cells/ml接 種時

の 成 績 で あ る。 全株,CEZに>100μg/mlの 感受 性を

示 した 。 いず れ の 接 種 菌 量 に お い て もCZXが よ い感

受 性 を示 し,次 い でCMXで あ った。
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Fig. 22 Sensitivity distribution of clinical isolates

Acinctobacter calcoaccticits 30 strains (108 cells/ml)
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Fig. 23 Sensitivity distribution of clinical isolates

Acinetobacter calcoaceticus 30 strains (106 cells/ml)
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Fig. 24 Effect of CMX on viability of E. col

K-12

Fig. 25 Effect of CZX on viability of E. coli

K-12

抗 菌 ス ペ ク トラム お よび 種 々 の 臨床 分 離 株 に 対 す る感

受 性 分布 の実 験結 果 か ら,CMXは 広 域 抗 菌 スペ ク トラ

ムを有 し,グ ラ ム陽 性 菌 で はStreptococcus pyogenes,

Streptococcus pneumeniaeに 対す る抗 菌 力 がCEZよ り

強 く,Citrobacter freundii,Enterobacter cloacae,Indole

陽 性Proteas,Serratia marcescensを 含む グ ラム陰 性 菌

に まで幅 広 く有 効 で あ る こ とが わ か った 。 そ して,CMX

は 同 じmethoxyiminoacetic acidを 有 す るCZXと

同様 な態 度 を示 した 。 また,Citrobacter,Enterobacter,

Fig. 26 Effect CPZ on viability of E.coil

K-12

Fig. 27 Effect of CEZ on viability of E. coli

K-12

Serratiaな どへ の抗 菌 スペ ク トラムが 拡 大 した こ と は こ

れ らの 菌 の 産生 す る β-lactamaseに 対 し,CMXが 安

定 で あ る こ とを示 唆 して い るよ うに考 え られ る。

3. 殺 菌 作 用

Escherichia coliK-12株 に 対 す る4薬 剤 の 殺 菌 作用

を 検 討 した 成 績がFig.24～27で あ る。106 cells/mlで

MICに 相 当 す る濃 度 の1/2,1,5,10倍 を 作用 させ た。

Fig.24はCMX,Fig.25はCZXの 場 合 でい ず れ も作

用 濃 度 に 応 じた 殺 菌効 果 が 得 られ,類 似 の殺 菌 パ タ ー
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Table 5 Influence of pH on the antibacterial activity

Table 6 Influence of horse serum on the antibacterial activity

Table 7 Influence of inoculum size on the antibacterial activity
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Fig. 28 Effect of CMX, CZX and CEZ on

viability of K coil KC-14

ンを示 した。Fig.26はCPZ,Fig.27はCEzの 場 合

で あ る。MICに 相 当 す る濃 度 を 基 準 に4薬 剤 の99.9%

殺 菌 に 要 す る 時間 を 比 較 す る とCMXは10MICで

1.6,5MICで2.8時 間,CZXの 場 合 は10MICで

2.4,5MICで3.7時 間,CPZの 場 合10MICで4時

間,CEZの 場 合10MICで0.9,5MICで1.5時 間 と

短 時 間 の殺 菌 効果 はCEZが 最 も優 れ,次 い でCMX,

CZXの 順 でCPZの 効 果 は 劣 って い た 。

Fig.28,29は 菌 量 に よ る 影響 を生 菌 数 測 定 に よ って

検 討 した もの で,Fig.28はEscherichia coli KC-14

Fig.29はKlebsiella pneumoniae KC-1の 成 績 で あ る。

いずれ もMICに 相 当 す る濃 度 の10倍 量 を 作用 さ せ て い

る。CEZは 生 菌 数 が106,108 cells/mlい ず れ の 時 点 で

作用 させ て も1時 間 よ り著 しい殺 菌 作 用 の 発 現 が み ら れ

た 。CMX,CZXで はEscherichia coli KC-14の 場 合

に は菌 量が 高 くな る とそ の 殺 菌 効果 は 減弱 した。Klebs-

iella pneumoniae KC-1の 場 合 に は106,108 cells/mlい

ずれ も薬 剤 を 作用 させ た後1時 間 のlagが 認 め られ,以

後 殺 菌 作用 が 現 わ れ た 。Escherichia coli KC-14お よ び

Klebsiella pneumoniae KC-1の 殺 菌 作 用 型 式 か ら,わ

れ わ れ は今 までCefmetazole 10),Cefuroxime 11),Cefama-

ndole 12)で の 短 時間 の殺 菌 作 用 と マ ウス を用 い た投 与 法

の 実験 結 果 を 考 慮 す る と,Escherichia coliの 高 菌量 を

接種 した 場 合,そ してKlebsiella pneumoniaeの マ ウス

実験 的 感染 症 に 対 す る 治 療 効 果 はCMXの 単 投 与,す

なわ ち,血 中濃 度 を 一時 的 に高 値 に す るよ り有 効 血 中濃

度 の 維持,す な わ ち,同 一の 投 与 最 を 分 割 して連 投 す る

方 が よ り良 好 な結 果 が 得 られ る こ とを示 唆 して い る よ う

に 思 われ る。

Fig. 29 Effect of CMX, CZX and CEZ on

viability of K. pneumoniae KC-1

4. 抗 菌 力 に お よぼ す 諸 因 子 の影 響

抗 菌 力 に お よぼ すpHの 影 響 につ い て 検 討 した 成 績

がTable 5で あ る。CEZで は酸 性 側 で 抗 菌 力 の増 強 が

み られ た 。CMXの 場 合,Staphylococcus aureusで は

酸 性 側,他 の3株 で は ア ル カ リ側 で 抗 菌 力 の増 強 が 認 め

られ,CZXも 同様 な傾 向を 示 した 。

馬 血 清 添 加 に よ る抗 菌 力 の 変 動 の 有 無 を検 討 したの が

Table 6で あ る 。 馬 血 清添 加 量 が 増 して もCMXの 抗

菌 力 に大 き な変 化 は 認 め られ なか った 。

Table 7は 接 種 菌 量 に よ る抗 菌 力(MIC)の 変 動 を 検

討 した成 績 であ る。108～105 cells/mlの 菌 液 を1白 金 耳

移 植 した場 合,CMXは 若 干 影響 を受 け る よ うで あ った 。

5. マ ウス 実験 的 感 染 症 に 対 す る治 療 効 果

Escherichia coli KC-14,Klebsiella pneumoniae KC-

1,Serratia marcescens T-55,Proteus mirabilis 181,

Proteus morganii 101,Pseudomonas aeruginosa E-2

感 染 時 の 治療 効 果 をTable 8,9に 示 した 。 治療 効 果 は

ED50(mg/mouse)で 表 示 して い る。CMXの 治療 効 果

はCEZに 比較 す る と非 常 に 少 量 で 有効 で あ る こ とが わ

か る。Klebsiella pneecmoniae KC-1感 染 時 に は0.28

mg/mouseとCPZと 同 等 の 効果 を示 した。Pseudomo-

nas aeruginosa E-2感 染 で はCMXは11mg/mouse

とCZX,CarbenicilliR(CBPC)と ほ ぼ 同等 で,そ の 他

の 菌 種 に よ る 感染 で は0.0017～0.18mg/mouseとCZX

と同等 の効 果 を 示 し,CMXの 有 効 性 が う か が え る。

Table 10はEsclzerichia coli KC-14感 染 時 に マ ウ スへ

の攻 撃 菌 量 を 変 え,治 療 効 果 を み た もの で あ る。1.7×

104と1.7×106 cells/mouseを マ ス ウ腹 腔 内 に 投 与 した

場 合,1.7×104 cells/mouseで 得 られ るED50はCMX
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Table 8 Protecting effect CMX of on experimental infection in mice

Table 9 Protecting effect of CMX on experimental infection in mice

Table 10 Influence of inoculum size on ED50 of CMX, CZX and CEZ

in experimental K coli KC-14 infection in mice

で0.0014mg/mouse,CZXで0.00085mg/mouse,CEZ

で0.056mg/mouseで あ り,1.7×106cells/mouseに な

る と そ れ ぞ れ0.0039mg/mouse,0.0043mg/mouse,

0-28mg/mouseと 治 療 効 果 が 低 下 した 。 しか し,低 下

の程度 はCMXが2-8倍,CZX,CEZで5倍 となり,

CMXはCZXやCEZに 比べ ると接種菌景による影響

を受 けに くい ことを示 してい る。

CMXに 関す る細菌学的評価 につ いての文献はほとん
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ど報 告 され て い な い 。Cefotaxima,Cefotiam,Cefazolin

との 比較 成 績12)と 今 回 のわ れ わ れ の 得 た成 績 を 比 較 す る

と,CMXの 抗 菌 スペ ク トラ ムの 拡 大,Cephalospori-

nase産 生 菌 に 対 して 抗 菌 活性 を 示 す こ と,マ ウ ス実 験

的 感 染症 に 対 す る 治 療 効 果 が 優 れ て い る こと な ど,加

vitro,in vivo効 果 が 良 好 で あ る とい う点 で 同 様 な結果

を得 た 。
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BACTERIOLOGICAL EVALUATION OF

CEFMENOXIME (SCE-1365)

TAKESHI NISHINO, MASAKO OTSUKI, YUKIMASA MIYAGAWA,

YUKO OYABU, YOKO TAGASHIRA, YOSHIO NISHIMOTO and TERUO TANINO

Department of Microbiology, Kyoto College of Pharmacy

A bacteriological evaluation of Cefmenoxime (CMX, SCE-1365), a new synthetic cephalosporin antibiotic,
was made using several known 13-lactam preparations for comparison.

Cefmenoxime was found to possess wide range antibacterial activity against gram-positive and gram-nega-
tive bacteria. Cefmenoxime showed antibacterial spectrum and activity as wide and strong as those of cefti-
zoxime (CZX). Sensitivity distributions of clinical isolates to cefmenoxime were almost the same as those to
ceftizoxime.

The bactericidal effect of cefmenoxime against Escherichia coli was almost equivalent to that of ceftizoxi-
me, and bactericidal action with dose response was begun to be observed within the first hour of exposure
to the preparation. As for the effects of various factor on cefmenoxime's antibacterial activity, the effects on
its activity against grampositive bacteria showed different tendency from the effects on rcefmenoxime's acti-
vity against gram-negative ones, when the medium pH was changed. There was almost no change in an-
tibacterial activity observed according to the quantity variation of horse serum in the medium.

The antibacterial activity of cefmenoxime was increased as the inoculum size was reduced.
The theraputic effects of cefmenoxime against experimental mice infections were examined with 6 strains

of gram-negative bacteria. Cefmenoxime was as effective, against Escherichia coli, Proteus mirabilis and
Proteus morganii,as ceftizoxime. Against Klebsiella pneumoniae and Pseudomonas aeruginosa, cefmenoxime
was as effective as cefoperazone. Cefmenoxime showed the best effect against Serratia marcescens among

preparations compared.


