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要 旨

広域抗菌 スベ ク トラムを有する ceftriaxone (CTRX, Ro 13-9904) の臨床分離株に対する分布を

調べたところ,い わゆる第3世 代セフェムの特徴を示 し,グ ラム陽性菌,特 に S. faecal is には効力

が低いか,グ ラム陰性菌に対 しては概 して強い抗菌力を示 した。総 じて,CTRXはProteus属 やH.

rnfluenzae に極めて強い活性を有 してお り,他 の クラム陰性菌に対 しては cefotaxime(CTX) と同

程度で,  cefmetazole (CMZ), cefazolin (CEZ) より優れた抗菌活性を示 した。

その抗菌力は培地の種類,pH,血 液 添加の有無に影響 されす,主 な形態変化はフ ィラ ノン ト化で

あ っ た 。

E. coil のペ ニシ リン結 合蛋 白質(PBP)に 対 す る親和性 は,PBP3に 対 して最 も強 く,次 いで

PBPIA,1Bs,2の 順 で あ っ た。 P. vulguris のPBPに 対 して も,E.coliのPBP 3に 対 応 す る と

思われるものに対 して最 も強 く結合した。

また,グ ラクタマーゼによる加水分解に対 して強い抵抗性 を示 し,β-ラ クタマーゼ産生株に対し

ても優れた抗菌活性 を有 していた。

緒 目

Ceftriaxone (CTRX, Ro 13 9904) は 広 域 抗 菌 ス ベ ク ト

ラム を 有 し,グ ラ ク タマ ー セ に 安 定 な,い わ ゆ る 第3世

代 の セ フ ァ ロ スポ リ ン剤 で あ るト31。我 々 は 各 種 臨 床 分 離

株 に 対 す るCTRXの 抗 菌 活 性,殺 菌 作 用,ベ ニ シ リン 結

合 蛋 白質 に 対 す る 親 和 性,β-ラ ク タマ ー ゼ に 対 す る安 定

性 に つ い て 検 討 し た の で 報 告 す る。

I.実 験 材料および方法

1.使 用薬剤

CTRX 959μg/mgは, F. Hoffmann-La Roche (ス イ

ス)で 合成 した ものを用いた。 Cefotaxime(CTX 932pg/

mg,ヘ キ ス トジ ャ パ ン), cefazolin (CEZ 944ƒÊg/mg,

藤 沢), cefmetazole (CMZ959μg/mg,三 洪), cephalori-

dine (CER 910pg/mg, 塩野義), ceftizoxime (CZX,

813μg/mg,藤 沢), cefmenoxime (CMX 743ƒÊg/mg, 武

田),  benzyl-penicillin (PCG 910ƒÊg/mg, 明治製菓)を 比

較薬剤 として用いた。

2.使 用菌株

保存標準菌株46株 お よび,1981,1982年 に 各種臨床材

料から分離 した E. coli 72株, K. pneumoniae 27株,K.

oxytoca 16株, Enterobacter sp. 26株, C. freundii 21株,

Proteus sp. 37株, S. marcescens 34株, S. liquefaciens

14株, H. influenzae 8株, Acinetobacter sp. 26株,P.

aerugrnosa  81株, P. cepacia 16株, S. aureus 29株,S.

epidermidis  54株, Streptococcus sp. 45株, S. faecalis 54

株, Micrococcw sp. 22株 を 用 い た 。

3.抗 菌力測定

日本化学療法学 会標準法4)に準 した寒天平板希釈法に

従って,MICを 測定 した。薬剤濃度は100μg/mlか ら2

倍 希釈 し,培 地 は通性 嫌 気性菌 に は Mueller-Hinton

Agar(M.H.,Difco)ま た はHeart Infusion Agar(HIA,

栄 研)を,嫌 気 性 菌 に はGAM培 地(栄 研)を 用 い.

Streptococcus sp., H. influenzae では5%馬 脱線維素血

液 を加 え た チ ョ コ レー ト寒 天 を 用 い た 。 接 種 菌 液 は106

cells/mlと し,37℃ で20～24時 間 培 養 後 判 定 した 。

培地検討には HI, Brain Heart Infusion Agar (BHI,

栄研),MH.,ト リプ トソイ寒天(TSA,栄 研),普 通寒

天(NA,栄 研)の5種 類の培地を用いた。

4.形 態 の観察

各薬剤を含むTSAに 約3×103の 菌 を接種 し,37℃ で

培養 した。寒天平板Lに おけ る細菌の形態変化は位相差

顕微鏡下で直接観察 し,各 形態の 占め る割合は写真によ
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り判定 した。

5.ペ ニシ リン結合蛋白質(PBP)に 対 す る親和性

松橋 らの 方法5)に従 って行った。PBPとCTRXと の

結 合 は プ レ イ ン キュベー ション 法 で 調 べ,MCPCG

(Amersham,54mCi/mmol)の 結 合 を50%阻 害 す る

CTRX濃 度(IC50,μg/ml)は 島津二波長 クロマ トスキャ

ナーCS910で フ ィルムの黒化度を測定 して求め た。

6.β-ラ クタマーゼの調製

試験菌は トリプ トソイプロス(栄 研)で 一夜培養後同

培地 に1/40量 植 菌 し,37℃ で2時 間培養 し,β-ラ クタ

マーゼ誘導のためPCG(200μ9/mDを 添加 し,さ らに2

時 間培養 した。菌体は集菌,洗 浄後0.1Mリ ン酸緩衝液(pH

7.0)に 懸濁 し,超 音波により破砕 した。100,000×g,30

分遠心の上澄を2%ス トレプ トマ イシン処理,透 析 し,

再度超遠心(100,000×g,30分)し て得 られた上澄 を粗

酵素液 として用いた。粗酵素液は5～10mg/mlの 蛋 白質

を含み,-20℃ または-70℃ で1年 以上安定 であった。

ただ し,B.fragilisの 酵 素は-20℃ では 半減期約4ヶ 月

で失活した。

7.β-ラ クタマーゼ活性の測定

β-ラ クタマーゼの活性はG.W.RossとC.H.0,CALLA、

GHANの 方法6)に準拠 し,紫 外線吸光度分析法によ り37℃

で測定 した.緩 衝液 として0.1Mリ ン酸(pH7.0),基 質

濃度0.1mM,粗 酵 素液10μ1を 含む2mlの 反応液中で反

応させた.炉 ラクタマーゼ阻害活性は,CERを 基質 とし

て酵素添加により反応 を開始する方法で測定 した。活性

はCERの み の反応液の分解率 を100と して相対的 な値

で示 した.

II.実 験結果および考察

1.抗 菌スペク トラム(Table 1)

標 準菌46株 を用い,CTX,CZX,CEZを 対照薬 として

抗菌 スペ クトラムを調べTable 1に ま とめた。

CTRXは クラム陰性菌に非常に強い抗菌活性 を示 し,

ほ とん どの 菌株に対 し0.1μg/ml以 下 のMICを 示 した。

一方
,ク ラム陽性 菌,嫌 気性 菌に対す る活性は グラム陰

性菌に対する活性よりは弱かったが,S.faecalisや 一 部

の嫌気性 菌を除いては1.56μg/ml以 下 のMICを 示 し,

CTRXか 広 い抗菌 スペ クトラムを有す る抗菌剤 であ る

ことが分 った。

対照薬との比較 では,CTX,CZXと は スベ ク トラムは

酷似 してお り,CEZよ りは広いスベ クトラムを示 した。

2.臨 床分離株に対する感受性分布

臨床材料か ら分離 された クラム陽性および クラム陰

性通 性嫌 気性 菌582株 のCTRX,CTX,CEZ,お よ び

CMZに 対 する感受性分布 をTable2～18に 示 した.

1) S. aureus

Table2に 示 した よ うに,CTRXのMIC50,MIC70値

は3.13μg/ml,12.5μg/mlで 抗 菌 力 はCTX,CEZ,CMZ

よ りや や 劣 っ て い た 。

2) S. epidermidis

Table 3に 示 した よ うに,CTRXのMIC 50,MIC 70値

は6.25μg/ml,25μg/mlで,CTRXの 抗 菌 力 はCTXよ

りや や 劣 り,CEZ,CMZよ りや や 優 れ て い た 。

3) Streptococcus sp.

Table 4に 示 した よ う に,CTRXのMIC 50,MIC 70値

は6.25μg/ml,25μg/m1で,CTRXの 抗 菌 力 はCTXよ

りや や 劣 り,CEZ,CMZよ りや や 優 れ て い た 。

4) S. faecalis

Table 5に 示 した よ う に,CTRXのMIC 50,MIC 70値

は25μg/ml,100μg/mlで,CTRXの 抗 菌 力 はCTXよ り

や や 劣 り,CEZ,CMZよ り優 れ て い た。

5) Micrococcus sp.

Table 6に 示 した よ う に,CTRXのMIC 50,MIC 70値

は6.25μg/m1,25μg/mlで,そ の 抗 菌 力 はCTX,CEZ,

CMZよ りや や 劣 っ て い た.

6) E. coli

Table7に 示 し た よ うに,E.co1i 72株 に 対 す るCTRX

のMICsoお よ びMIC70は0.05μg/mlでMIC 90は0 .1μg/

m1と な り,CTRXの 抗 菌 力 はCTXよ りや や 強 く,CEZ,

CMZよ り優 れ て い た。

7) K. pneunaon iae

Table 8に 示 し た よ うに, K. pneumoniae 27株 に対す

るCTRXのMICsoお よ びMIC 70は0.05μg/mlで,

CTRXの 抗 菌 力 はCTXと 同 等 でCEZ,CMZよ り優 れ

て い た 。

8) K. oxytoca

Table 9に 示 した よ うに, K. oxytoca 16株 に対する

CTRXのMICsoお よ びMIC 70は0.05μg/m1お よ び0.1

μg/m1で,CTRXの 抗 菌 力 はCTXよ りや や 劣 り,CEZ,

CMZよ り優 れ て い た 。

9) Enterobacter sp.

Table 10に 示 し た よ う に,CTRXのMIC 50お よ び

MIC 70は12.5μg/mlお よ び>100μg/mlで,CTRXの 抗

菌 力 はCTXと 同 等 でCEZ,CMZよ り優 れ て い た 。

1O) C. freundii

Table 11に 示 し た よ う に,CTRXのMIC 50お よ び

MIC 70は50μg/mlお よ び100μg/mlで,CTRXの 抗 菌 力

はCTXと ほ ぼ 同 等 で,CEZ,CMZよ り優 れ て い た.

11) Proteus sp.

Table 12に 示 し た よ うに,Proteus sp.(イ ン ドー ル 陰

性 株27株,イ ン ドー ル 陽 性 株10株)のCTRX,CTX,CEZ,
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Table 1 Antibacterial spectrum comparison using type culture strains

Inoculation: a loopful of 106 cells/ml
Media: HI agar for aerobic and facultatively anaerobic strains, GAM agar for anaerobic strains
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Table 2 Susceptibility of 29 strains of S. aureus against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 3 Susceptibility of 54 strains of S. epidermidis against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 4 Susceptibility of 45 strains of Streptococcus sp. against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 5 Susceptibility of 54 strains of S. faecalis against  CTRX, CTX, CEZ and CMZ
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Table 6 Susceptibility of 22 strains of Micrococcus sp. against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 7 Susceptibility of 72 strains of E. coli against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 8 Susceptibility of 27 strains of K.  pneumoniae against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 9 Susceptibility of 16 strains of K. oxvtoca against CTRX, CTX, CEZ and CMZ
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Table 10 Susceptibility of 26 strains of Enterobacter sp. against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 11 Susceptibility of 21 strains of C. freundii against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 12 Susceptibility of 37 strains of Proteus sp. against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

CMZに 対 す るMIC50は そ れ ぞ れ0.025μg/m1,0.1μg/

m1,>100μg/ml,6.25μg/mLMIGeは そ れ ぞ れ039μg/

ml,0.39μg/ml,>100μg/ml,12.5μg/m1で あ っ た。 ま

た,CTRXのMICか0.006μg/ml以 下で あ る 菌 株 は11

株 で あ る の に 対 し てCTXのMICがO.006μg/ml以 下

で あ る 菌 株 は4株 で あ り,CTRXのP7o1eus sp.に 対 す

る抗 菌 力 はCTX, CEZ, CMZよ り優 れ て い た 、、イ ン トー レ

陰 性,陽 性 て こ の 抗 菌 力傾 向 に 差 は 認 め ら れ な か っ た 。

12) S. marcescens

Table13, Fig.1に 示 し た よ う に,CTRXとCTXの

MIC50,MIC70,MIC90値 は そ れ ぞ れ6.25μg/mlと6,25

μg/m1,25μg/mlと12。5μg/ml,50μg/mlと100μg/ml

とな り,相 関図でもCTRXの 抗菌力はCTXよ りやや優

れ,CMZよ り優れている事が明 らかになった。

13) S. liquefaciens

Table14に 示 し た よ う に,CTRXの 抗 菌 力 はCTX

と同 等 でCEZ, CMZよ り優 れ て い た。

14) H. in fluenzae

Table15に 示 し た よ うに,CTRX, CTX, CEZ, CMZ

のMIC50は そ れ ぞ れ0.006μg/m1,0.012μg/ml,25μg/

m1,3.13μg/ml,MIC70は そ れ ぞ れ0.006μg/ml,0.025

μg/ml,25μg/ml,6.25μg/mlと な り,CTRXの 抗 菌 力

は,CTX, CEZ, CMZよ り優 れ て い た.

15)ブ ドウ 糖 非 醗 酵 グ ラ ム 陰 性 桿 菌
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Table 13 Susceptibility of 34 strains of S. marcescens against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Fig. 1 Correlogram of M!Cs between CTRX and CTX or CMZ
S. marcescens, 34 strains

Acinetobacter sp. 26株 に つ い てTable16に, P. aeru-

ginosa  81株 に つ い てTable17,Fig.2に,ま た P. ccpa-

cia16株 に つ い てTable18に 示 し た よ うに,CTRXの

抗 菌 力 はCTXと 同 等 で,CEZ,CMZよ り優 れ て い た 。

なお, P. aeruginosa に 対 す るCTRXのMIC50,MIC70,

MIC90値 は それぞれ25μg/m1,50μg/ml,お よび>100μg/

mlで あ った。

3.抗 菌力に及ぼす諸因子の影響(Table19,20)

培地 の種類,培 地pH,馬 血清(HB)添 加 の有無およ

び接種菌量がCTRXの 抗 菌力に及ぼす影響 を標準菌株

10株 を用いて調べた。

Table19に 示す通 り,5種 類の培地 で全被験菌 と も

MICの 変動は小 さく,培 地による抗 菌力への影響は認め

られ なか った。HIAのpHを6か ら9に 変 えてpHの 影

響 を検 討 したが,こ の場 合 も影響 は なかった。馬血清

10%,25%添 加培地で もMICに 変動はな く,血 液 も抗菌

力に大きな影響 を与えない事が分 った、

Table20に,接 種菌量に よるMIC変 動 を調べた結果

をま とめ た。107cells/mlの 菌 液1白 金耳接 種 で,E

cloacae, C. freundii でMICが 若 干高 くな ったか,他 の

株 では変動は小さかった。しか し,108cells/mlの 菌 液を

接種 した場 合はPvulgorisに 対 するMICが2株 とも

!,000倍 以 上上昇 した。この結果は,CTRXが P. vulgaris

由来の β-ラ クタマーゼに対する安定性に劣 るとい う性
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Table 14 Susceptibility of 14 strains of S. liquefaciens against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 15 Susceptibility of 8 strains of H. influenzae against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Table 16 Susceptibility of 26 strains of Acinetobacter sp. against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

質 を反映すると思 われるが,一 般に 炉 ラクタム剤は接

種菌量によって抗菌活性が 変動す ることが知 られ てお

り7,8),第3世 代セフェムにおいてもCTX9)で 報告されて

いる。

4.抗 菌活性 と殺菌活性(Table21)

8菌 種59株 を用いてMICとMBCの 関 係を調べた。

対照薬 として,CZX, CTX,お よびCEZを 用 いた,、

Table21に 何株がMICの 何 倍のMBCを 示 したかを

まとめ,右 欄にはそれ らの幾何 平均値を示 した。CTRX

は P. crcr(ginosa 以外の全 菌種に対 しMBC/MIC値 の

平均が3以 下 であ り,平 均 してMICの3倍 以下の濃度

で殺 菌され ることが分った,、つ まり,CTRXは 他 の β-ラ

クタム剤 と同様殺菌的に作用す る。他剤 との比較では,

C. freundii に 対 し てCZXよ り, P. mirahilLs に対 して

CZXお よびCTXよ り優れていたが, P. aeruginosa に

対 し て はCZX, CTXよ り若 干 劣 っ て い た.

5.形 態 変 化 の観 察(Fig.3)

Fig.3に ま とめ た 様 に,37℃,4時 間 培 養 後 の 主 な形

態 変 化 は フ ィ ラ メ ン ト化 で あ っ た 。MICよ り低 濃 度 で の

フィラメン ト形成が全被験株で認め られ,特 に Proteus

sp.にお いてはMICの1/32の 濃 度でも形態変化を惹起す

る こ とが 示 さ れ た。 P. mirahilic 以外では スフェロプラ

ス トの 形 成 が ほ とん ど観 察 され す,さ らに,形 態 の 経 時

的 観 察(data not shown)に お い て も スフ ェ ロ プ ラ ス ト
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Table 17 Susceptibility of 81 strains of P. aeruginosa against CTRX, CTX, CEZ and CMZ

Fig. 2 Correlogram of MICs hetoeen CTRX and CTX or CMZ

P aeruginosa, 81 strains

Table 18 Susceptibility of 16 strains of P. cepacia against CTRX, CTX, CEZ and CMZ
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Table 19 Effect of medium, pH and serum on the MIC of CTRX

a) Inoculum: 106 cells/ml

Table 20 Effect of the inoculum size on the MIC of CTRX

の出現率は低か った。この結果は,P.mirabilis以 外 では

CTRXに よ り惹起 され る,、フ ィラメン トか ら溶菌に至る

過程において,安 定 なスフェロプラス トが形成 されに く

く,巨 視的にはフィラメン トより直接溶菌に進む ものと

考えられ る.対 照薬 との形態変化のパ ター ンの比較 で

は,CTXと 似 てお り,CEZと は異なっていた。他の第3

世 代のセフェム,CZX10),CFP11),CMX12)も 主 な形態変

化はフィラメン ト化 と報告 されてお り,次 に述べ るPBP

に対 する親和性の結果 と合わせ,各 薬剤の間に作用機作

に 大 き な 差 は な い と思 わ れ る。

6.ペ ニ シ リ ン結 合 蛋 白 質(PBP)へ の 親 和 性(Fig.4)

CTRXのE.coli PBPへ の 親 和 性 を プ レ イ ン キ ュ

ベ ー シ ョ ン法 に て調 べ た 。 フ ル オ ロ グ ラ フ'イー で 得 た 結

果 をFig.4に 示 し た。E.coli W 3110のPBPに 対 す る

親 和 性 はPBP3に 対 し て 最 も高 く,1A,1Bs,2が そ

れ に 続 い た 。 ま た,Pmlgaris 5D63-1(臨 床 株)を 用 い

て 同 様 の 研 究 を 行 っ た(デ ー タ 不 掲 載)が,E.coliの

PBP3に 相 当 す る蛋 白 質 に最 も強 く結 合 し た。以 上 の 結
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Table 21 Relation of MBC to MIC

果は,14C-CTRXを 用 いた実験でも確認できた。PBP3へ

の強い親和性は,CTRXが フ ィラメン ト化 を惹起す ると

いう形態変化の観察結果 と一致する。

7.β-ラ クタマーゼに対する安定性 と阻害活性

(Table 22,23)

CTRXの β-ラ クタマーゼに対する安定性,阻 害活性

をCMX,CTX,CZXを 対照薬 として比較検討 した.

Table22に ま とめた通 り,CTRXは12菌 種24株 の β

-ラ クタマーゼに対 して非常に安定であ り,P.vulgaris,

B. fragilisを 除 いてはほ とん ど加水分解 されなかった。

この 点 はCMX,CTX,CZXと 同 様 で あ っ た、 た た し,

P. vulgarisの が ラ ク タマ ー ゼ 産 生 株 に 対 す る 抗 菌 力

は,5D63-1株 に み られ る ご と く強 い 場 含 も あ り,こ の

CTRXの β-ラ ク タマ ー ゼ 不 安 定 性 か 直 接 抗 菌 力 の 低 下

を 意 味 し な い 事 が 示 され た 。

一 方,CTRXの 各 桶 β-ラ ク タマ ー ゼ 阻 害 活 性 をTa。

ble23に 示 した が,C. freundii ,S. marcescens,Enteza-

bacter sp.,P. morganii,E. aerogmesの β-ラ ク タ マ ー

ゼ に 強 い 活 性 を,E. coli,K. pneumoniac等 の 酵 素 に 対

し て は 弱 い 活 性 を 示 し た.阻 害 パ ター ン,強 さ と も に
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Fig. 3 Effect of CTRX on morphology (37°C, 4 hr)

Fig. 4 Affinity of CTRX to E. coil PBPs
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Table 22 Stability to various ƒÀ-lactarnases

CTRXは3対 照 薬 と酷 似 して い た

以.上,CTRXは 臨 床 分 離 株 を 用 い たinvitro抗 菌 活/ぜ髭

試 験 て広 い 抗 菌 スペ ク トラ ム を 示 し た。 抗 グ ラ ム 陽 性 菌

活 性 を,対 照 薬 と比 較 す る と,Staphvlococciに 対 して は

CTRXのMICピ ー ク 植 が3.13μg/mlでCTX,CMZ

(MICピ ー ク値L56μg/ml)と 大 き な 差 は な か っ た が,

CEZ(MICピ ー ク値0.39μg/mDよ り劣 っ て い たStrep-

tococciに 対 す る 活 性 はCTRX,CTX,CEZが 同 等 グ)活

性 を示 し,CMZよ り優 れ て い た 一方,抗 クラ ム 陰/生 菌

活性 は,Pzotmssp.やH.influenzaeに 極 め て 強 く,他

の グ ラム 陰 性 菌 に 対し て もCTXと 同 等 の 強 い 活/41三を 示

し,他 の2剤CEZ,CMZよ り明 ら か に 優 れ て い た 。

抗 菌 活'性 以 外 に も,PBPヘ ク)強 い 親 季川生,ブ ギラ メン

ト形 成 能 の 点 に お い て,CTXと 酷 似 し て お り,両 剤 の 作

用 機 作 か 同 しで あ る 事 を 強 く示 唆 し た,CTRXの β-ラ

ク タマ ー ゼ に 対 す る安 定 性 は,P.culgaris,B.fragilisか

らの β-ラ クタマ ー ゼ,い わ ゆ る セ フ ロ キ シ メーラ 轡)以 外

に は 極 め て 安 定 で,β-ラ ク タマ ー ゼ 産 生株 に 冠 して も強

い 抗 菌 力 を 発揮 した

CTRXは,他 の3世 代 セ フ ェ ム と同 等 の 活 性 を細 菌 学
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Table 23 Inhibitory activity against various

ƒÀ-lactamases

的には有してお り,本 剤の特徴てある長い血中 半減期14)

とい う薬動力学的性質が臨床上,ど のように反映 され る

か興味が持たれる。
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BACTERIOLOGICAL STUDY ON CEFTRIAXONE (Ro 13-9904)

JUNKO OSHIMA, MITSUKO ONIZUKA, TOSHIE TORIGOE,

TOSHIKAZU YAMAZAKI, MIKIO ARISAWA and HIROMI B. MARUYAMA

Department of Microbiology & Chemotherapy, Nippon Roche Research Center

Ceftriaxone (CTRX, Ro 13-9904), an antibiotic with a broad antibacterial spectrum, was studied about

the distribution of its activity against various clinical isolates. CTRX has characteristics of a 3rd generation

cephalosporin with a low effectiveness to Gram-positive bacteria, especially to S. faecalis and a strong activity

to Gram-negative bacteria. CTRX generally showed a high activity against Proteus species and H. influenzae,
while it was equally active to CTX and superior to CMZ and CEZ against other Gram-negative bacteria.

The antibacterial activity was not affected by the type of medium, pH or addition of blood, and the

main morphological change was filamentation.

The affinity of CTRX for E. coli penicilin-binding-protein (PBP) was strongest to PBP 3, followed by

PBP 1A, lBs and 2. It was also strongest to P. vulgaris PBP which was considered to correspond to E. coli
PBP 3.

CTRX showed a high resistance against hydrolysis with 0-lactamase and was highly active against 0-
lactamase-producing strains.


