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Cefixime(CFIX)の 嫌気性菌に対する

抗菌力について

沢 赫代 ・小林とよ子 ・神野英毅

渡辺邦友 ・上野一恵

岐阜大学医学部附属嫌気性菌実験施設

新 し く開 発 され た第3世 代cephalospohn系 抗 生 剤 の経 口剤 で あ るCefixime(CFIX)の 嫌 気 性 菌

に対 す る抗 菌 力 を経 口 剤 で あ るCephalexin(CEX),Cefaclor(CCL),Amoxicillin(AMPC),

Ofloxacin(OFLX)を 対 照 薬 剤 としてin vitroお よ びin vivoで 検 討 した 。

参 考 菌 株 を 用 い た検 討 で は,CFIXの 嫌 気性 菌 に対 す る抗 菌 ス ペ ク トラム はCEX,CCLよ り若 干

優 れ,AMPC,OFLXに は 菌種 に よ り異 な る が,ほ ぼ 同 等 か 若 干 劣 り,B,fragilis groupの 一 部,

F.mortiferum,C.difficile,C-innocuum,E,phutiを 除 く広 い範 囲 に亘 っ たo抗 菌 力 は強 力 で,上

記 の 菌種 を除 き3.13μg/m1以 下 で ほ とん どの 菌株 の発 育 を阻 止 した。

臨 床 分 離株 に対 す る感 受性 分布 に お い て も,参 考 菌 株 で の 成 績 を反 映 し,CFIXの 優 れ た抗 菌 力 が

認 め られ た。

CFIXは,B.fragilisの 産 生 す る β-lactamaseに 対 しCEX,CEZ,PCG,ABPCよ り安 定 で あ る

が,若 干加 水 分 解 され た。

CFIxは,B-Pagilisに 対 して殺 菌 作 用の あ る こ とが示 唆 され た。

CFIXは,E.coliと 、B.faagilisとの 腹腔 内 混 合感 染,F.necrophommに よる膿 瘍 に対 して 治療 効 果

が認 め られ た。

CFIX投 与 マ ウ スで はC.difficileの 異常 増 殖 はみ られ なか った。

は じ め に

Cefixime(CFIX)は 藤沢薬品中央研究所で開発 された第3世 代

cephalosporin系 抗生剤の経口剤である。CFIXの 化学構造 は下記

の如 くである。

Chemical structure of Cefixime,(6R, 7R)-7-[(Z)-2-(2-
amino - 4-thiazolyl)-2-(car boxymethoxyimino)
acetamido]-8-oxo-3-vinyl-5-thia-1-azabicyclo[4, 2, 0]
oct-2-ene-2-carboxylic acid

CFIXはE.coliのpenicmin-bindingProteins(PBPs)3,1a

lbに 強 い親和 性 を持 ち,グ ラム陰性 桿菌 に強 い抗 菌力 を示 す こ と

が知 られてい る1.2)。

著者らはCFIXの 嫌気性菌に対するinvitroお よびin吻oの 抗

菌作用を検討したのて報 告する。

実 験 方 法

1.抗 菌 スペ ク トラム

研 究 室 保 有 のATCC (American Type Culture CoL-

lection),VPI (Virginia Polytechnic Institute),

WAL(Wadsworth Anaerobes Laboratory),GAI

(Gifu Anaerobes Institute)由 来 の嫌 気 性 菌60株 の 参 考

菌株 を 用 い,CFIXの 抗 菌 力 を 測 定 した。 比 較 薬 剤 と

し て 経 口 薬 剤 で あ るCephalexin(945μ9/mg:

CEX),Cefaclor(978μ9/mg:CCL),Amoxicillin

(980μ9/mg:AMPC),Ofloxacin(1000μ9/mg:

OFLX)を 用 いた。

2.臨 床 分 離株 の 感受 性 分 布

最 近(3年 以 内)各 種 臨 床 材 料 よ り 分 離 さ れ た

Bacteroides 属94株(B.fragilis 52株, B. thetaiotaomi-
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Table 1 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculum size; 108 cfu/ml

cron14株,  B. uniformis 12株,  B. distasonis 8株,

 B. intermedius  3株,  B . vu lga tus 2株,  B. bivius 2

株,  B. corboris 1株), Fusobacterium varium  1株,

Propionibacterium acnes 3株, Peptostreptococcus 属16

株( P.magnus  9株,  P.anaerobius 6株,  P. prevotii

1株), Clostridium 属26株  (C. perfringens11株,C.

difficile 15株)を 用 い て 検 討 し た。比 較 薬CCL,

CEX, AMPC, OFLX, Clindamycin ( 859ƒÊg/

mg:CLDM)を 用いて,寒 天平板希釈法 によって比較

検討 した。

3.最 小発育阻止濃度(MIC)の 測定

寒天平板希釈法による日本化学療法学会の推奨 する方

法 に準 じた3}。接種菌量 は原則 として108cfu/m1と106

cfu/mlの 菌液を用 いて ミクロプラ ンター(佐 久間製作

所)で 接種 したか,接 種 菌量がMICに 及 ぼす影響の検

討 で は,1αcfu/mlの 菌 液 を も用 い た。使 用 培 地 は 原則

と してGAM寒 天(ニ ッス イ)を 用 いた が,MICに 及

ぼ す培 地 の 影 響 の検 討 で は5%羊 血 液 加Brucella寒 天

(BBL)お よ びWilkins-Chalgren寒 天(BBL)を 用

い た。

嫌 気培 養 はAnaerobicchamber(Forma社)を 用 い

て 実施 し た。Anaerobicchamberに は3種 混 合 ガ ス

(CO2:H2:N2=10:10:80)を 用 い た。37℃24時 間

培 養 後 にMICを 判 定 した。

4.B.fagilisの 増殖 曲線 に及 ぼ す影響

CFIXがB.fragilisGM7000(CFIX:MIC=3.13

μ9/m1,接 種 菌 量106cfu/ml)の 増 殖 曲線 に 及 ぼ す影 響

は,CFIXの1/2MIC,1MIC,2MICお よ び4MIC

量 を 含 ん だGAMブ イ ヨ ン を作 製 し,各 培 地10m1に

B.fragilis GM7000のGAMブ イ ヨ ン18時 間 培 養 菌 の
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Table 2 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, CCL, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculum size; 106 cfu/ml

0.1m1を 接 種 した。 この と きの培 地 への 接種 菌量 は1×

104cfu/mlと な っ た 。Anaerobicchamberのin・

cubactor内 で1,2,4,8お よ び24時 間培 養 後,各 培 養

液 中 の生 菌 数 をGAM寒 天 培 地 を用 い て の 定 量 培 養 法

に よ っ て 測 定 し た。 な お,本 実 験 の 操 作 は す べ て

Anaerobicchamber内 で実施 した。

5.B.fragilisか らの不活 化 酵 素 に対 す る安 定 性

β-lactamase産 生 株 の β.fragilisGAIo983,GAI

3790,GAI1509,GAIO844,GAIO345の5株 を 用

い,GAMブ イ ヨ ンで37℃,一 夜 培 養 した 菌 体 を 超 音

波 で破壊 し,遠 心 上清 を粗 酵素 液 と した。

薬 剤 はPenicillinG(PCG),Ampicillin

(ABPC),Cephalothin(CET),Cefazolin

(CEZ)を 比 較 薬剤 として用 い た。

CFIXの 粗 酵素 液 に対 す る安定 性 はmacroiodometric

meth(xiに よ り測 定 した")。

6.E.coliとB.fragilisの 混 合 感 染 マ ウ ス に 対 す る

治 療 効果

E.coliO1株(接 種 菌 量10℃FU)とB。fragilisGAI

O588株(接 種 菌 量108CFU)をICR系 雄 マ ウ ス(16±1

g)の 腹 腔 内接 種 後5日 以 内 に全 例 死 亡 す る実 験 系 を用

いて検 討 した。

β-lactamase非 産 生 のE.coliO1株(CFIX:MIC=

0.39μ9/ml,接 種 菌 量106cfu/ml)と β一lactamase産 生

のB.fragilisGAIO588株(CFIX:MIC=12.5μ9/ml,

接 種 菌 量106cfu/ml)の24時 間培 養 菌 を 用 い た。E.coli

の104CFUを マ ウ ス腹 腔 内 に 接 種 し,翌 日にB.fragilis

の108CFUを 再 び腹 腔 内 に接 種,直 ちにCFIXを1日2

回,1日 量2mg,1mg,0.5mg,5日 間 経 口 投 与 し,

マ ウ ス の 生 死 を非 投 与 群 と比 較 観 察 す る こ と でCFIX
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Table 3 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, CCL, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculurn size; 108 cfu/ml

の治療効果 を評価 した。 なお,各 群10匹 のマウスを使用

した。

7. Fusobacterium necrophorum の実 験 的 マウ ス皮

下膿瘍に対する治療効果

F.necrophommS-45株 によるマウス皮下膿瘍に対す

るCFD(の 治療効果 をCCLと 比較検討 した。F.necro-

phomm(MIC=CFIX:≦0.025,CCL:0.1μ9/ml,

接種菌量106cfu/ml)の24時 間培養菌の0.3m1をICR系

雄 マ ウス(18±1g)の 左腹 部皮下 に接 種 した。3日 後

に触診により膿瘍形成 の認め られたマウスを実験に供 し

た。CFIXお よびCCLを1日2回,1日 量2mg,0.5

mgを7日 間経 口投与 した。1群10匹 のマ ウスを用 い

た。毎日全身状態お よび体重を測定 し,薬 剤投与終了後

にマウスは屠殺,菌 接種部位の膿瘍の変化を観察し,つ

いで膿瘍 部位,肺,肝,脾 お よび腎か らF.necrophor-

umの 検 出を行 った。F.necrophorumの 検出 は各臓器

をGAM寒 天 に塗抹後,嫌 気培養 を行 った。

8.CFIX投 与に よるマウス盲腸 内容 物中のc.dが

fici々の出現

CFIXを1日2mg,7日 間経口投与 し,マ ウス盲腸

内容物 からのc.difficileの出現 を検 討 した。比較薬 剤

としてABPCを 用いた5)。

実 験 成 績

1.抗 菌スペク トラム

参 考 菌 株60株 に対 す るCFIXの 抗 菌 力 をCEX,
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Table 4 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, CCL, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculum size; 106 cfu/ml

CCL,AMPC,OFLXを 用 い て,接 種 菌 量 を108cfu/

m1と106cfu/mlで 比 較 検 討 した 。供 試 薬 剤 の 嫌 気 性 菌

の参 考 菌株 に対 す るMICを108cfu/ml,106cfu/mlの 接

種 菌 量 別 に,  Bacteroides 属 Capnocytophaga 属,

Fusobacterium 属, Eubacterium 属, Propionibacter-

ium 属,  Bifidobacterium 属, Peptostreptococcus 属,

Streptococcus 属, Clostridium 属 の各菌種 についてTa-

ble1,2,3,4,5お よ び6に 示 し た 。

強 い f-lactamase 産生株 であ るB. fragilis ATCC

25285, B. thetaiotaomicron ATCC 29741, WAL

2926, WAL 3304, B. ovatus ATCC 8483 株 に 対 す る

CFIXのMICは 接種菌量に より変動 したが,そ れ以 外

の Bacteroides 属, Capnocytophaga 属 に対 し てCFIX

は強 い抗菌力 を示 し,CEX,CCLよ り優れ た抗菌力

を示 した。 と くに106cfu/ml接 種 菌 量でCFIXはCCL

よ り著 しい抗菌 力の差 を認 め た。 Fusobacterium 属で

はCFIXはCEX,CCLよ り優 れ た 抗 菌 力 を 示 し た

が,F.mortifemmに 対 して はCFIXはCEX,CCLと

同様 に抗菌力 は認 め られなか った。 Eubacterium 属,

Propionibacterium 属,  Bifidobacterium 属 に対 して は

CFIXは 比較 薬剤 と同様に強 い抗菌力 を示 したが,E.

phmtiに 対 してはCEX,CCLと 同様 に抗菌力 は認め ら

れなかった。

嫌気性の球菌であるPeptostreptococcus 属,Str6-

ptococcus属 に 対 してCFIXは 比 較 薬 剤 と同様 に 強 い 抗

菌 力 を示 した。Ctostridium属 に対 して もCFIXは 強 い
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Table 5 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, CCL, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculum size; 108 cfu/ml

抗 菌 力 を 示 す が,C.difficile, C. innocuumに 対 し て

は抗菌 力 は認 め られ なか っ た。

2. 基 礎培 地 に よるMICの 変 動

CFIXのMICに 及 ぼ す基 礎 培 地 の影 響 に つ い て検 討

し た 成 績 をTable7に 示 し た 。GAM寒 天 培 地,

Brucella血 液 寒 天 培 地 お よ びWilskins-Chalgren培 地

を用 いた。GAM寒 天 培 地 とBmcella血 液 寒天 培 地 と

は全 く同様 な 成績 を示 したが,Wilkins-Chalgren培 地

で はB. fragilis GM7000株 とP. magnus ATCC 29328,

E.limosum ATCC8486株 でMICは 低 い が,こ れ らの

菌 株 は薬 剤 不 含 のWilkins-Chalgren培 地 で の 発育 が 極

めて悪 い こ とか ら基 礎 培 地 の菌 発育 支 持 力 が弱 い こ とに

よ る と考 え られ る。

3. 臨床 分 離株 の感 受性 分 布

CFIXの 臨 床 分 離株 に対 す る106cfu/ml接 種 で の感 受

性 分 布 を比 較 した成 績 をFig.1～8,Table8に 示 し

た。 対 照 薬 剤 に はCCL, CEX, AMPC, OFLX,

CLDMを 用 い た。B. fragilis 52株(OFLXの み26株)

に 対 す る 感 受 性 分 布 はFig.1に 示 す 如 くCFIXは

OFLXに は劣 るが,AMPC,CEX,CLDM,CCLよ

り優 れ て い た。B. thetiiotaomicron 14株 に 対 す る 感 受

性 分 布 はFig.2に 示 す 如 く,CFIXはOFLX,

AMPC,CEXよ り劣 るが,CLDM,CCLよ り優 れ て

い た。B.uniformis12株 に対 す る感 受 性 分 布 はFig.3

に示 す 如 く,CFIXはOFLX,AMPCと ほぼ 同 等 で,

CEX,CLDM,CCLよ り優 れ て い た。B.distasonis

8株 に対 す る感 受性 分 布 はFig.4に 示 す 如 く,CFIX

はOFLXよ り 若 干 劣 る が,AMPC, CEX, CCL,
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Table 6 In vitro antibacterial activity of CFIX, CEX, CCL, AMPC and OFLX

against reference strains of anaerobic bacteria

Inoculum size; 106 cfu/ml

Table 7 Comparison of MIC of CFIX on various media

Inoculum size; 108 cfu/ml
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Fig. 1 Sensitivity distribution of clinical isolates
B. fragilis Inoculum size 106 cfu/ml

Fig. 2 Sensitivity distribution of clinical isolates

B. thetaiotaomicron Inoculum size 106 cfu/ml
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Fig. 3 Sensitivity distribution of clinical isolates
B. uniformis Inoculum size 106 cfu/ml

Fig. 4 Sensitivity distribution of clininical isolates

B. distasonis Inoculum size 106 cfu/ml
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Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates
P. magnus Inoculum size 106cfu/ml

Fig. 6 Sensitivity distribution of clinical isolates
P. anaerobius Inoculum size:10cfu/ml
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Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates

C. difficile Inoculum size 106cfu/ml

Fig. 8 Sensitivity distribution of clinical isolates
C. perfringens Inoculum size 106cfu/ml
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CLDMよ り優 れ て い た。B. vulgatus, B. bivius, B.

intermedius, B. corporis, F. variumに 対 す る感 受 性

分 布 は被検 菌 株 数が 少 な いた め に対 照 薬剤 と比 較 す る こ

とはで き な いが,Table8に 示 す 如 くCFIXは これ ら

の 菌種 に対 して も優 れ た抗 菌力 を示 した。

嫌 気 性 球 菌 で あ るP. magnus 9株,P.prevotii I

株,P. anurobius 6株 に対 す る感 受性 分 布 はFig.5,

6,Table 8に 示 す 如 く,CFIXはCCLと ほ ぼ同 等 の

抗菌 力 を示 し,CLDMよ り優 れ て いた。

P.acnes 3株 に対 す るCFIXの 抗 菌 力 はTable8に

示 す如 く,優 れ た抗菌 力 を示 した。

C.difficile 15株(OFLXの み8株)に 対 す る感 受 性

分 布 はFig.7に 示 す如 く,CFIXの 抗 菌 力 は 認 め られ

ず,AMPCが 最 も 優 れ て い た。C.per勉 物8mS11株

(OFLXの み5株)に 対 する感受性分布 はFig.8に 不

す如 く,CFIXはAMPC, CCL, OFLX, CEXよ り

劣る ものの3.13～6.25μg/mlに 分布 した。

4.B.fragilisの 増殖曲線 に及 ぼす影響

B,fragilis GM 7000の 増殖曲線 に及 ぼすCFIXの 影響

を検討 した成績 をFig.9に 示 した。CFIXは2MIC,

4MICの 含有培地中でB.fragilis GM 7000株 の発育 を著

明に阻止 し,強 い殺菌作用を示 した。

5.B.fragilisか らの不活化酵素に対 する安定性

B.fragilis 5株 か ら得 られた粗酵 素液 に対 するCFIX

の安定性をPCG, ABPC, CETお よびCEZを 対照薬

剤 とし て比 較検 討 した成 績 をTable 9に 示 した。

CFIXは 、8.fragi趣か ら の粗 酵 素 液 に対 し てPCG,

ABPC, CET, CEZよ り安定 であ る ことが 認 め られ

Table 8 MIC values against clinical isolates (Inoculum size; 106 cfu/ml)
μg/ml

Table 9 Stability of CFIX against ƒÀ-lactamase from B. fragilis
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た。 と くに,B.fragilis GAI 0844, GAI 0345株 由来 の

粗酵素液 に対 しては全 く安定であることが認 められた。

6. E.coli とB.fragilisの 混合感染 マウス に対 する

治療効果

E.coliとB.friagilisの 腹腔 内混合感 染マ ウスに対 す

るCFIXの 治療効 果の成 績 をFig.10に 示 した。混合感

染マ ウスの対照群 は,感 染後3日 目 までに全例死亡 した

が,治 療群で はCFIXの1日2mg,5日 間投与群 では

10%,1日1mg,5日 間投 与 群 で は40%,1日0.5

mg,5日 間投与群 では90%の マウスが死亡 した。す な

Fig. 9 Effect of CFIX on viability

of B. fragilis GM 7000

わち,CFIX 1日2mg投 与群 では著 しい治療効果が認

め られた。なお,1日2mgお よび1mg,5日 間投与

群で生存 したマウスは,屠 殺剖検 により完治 している こ

とが認め られたが,1日0.5mg,5日 間投与群で生存 し

た1匹 のマウスには腹壁 および肝臓 に膿瘍が認 められ

た。

7.F.necrophorumに よる実験的マウス皮下膿瘍 に

対 する治療効果

F.necrophorumに よ る マ ウ ス皮 下 膿 瘍 に対 す る

CFIXの 治療効 果をCCLを 対照薬剤 として検 討 した成

績 をTable 10に示 した。CFIXは1日 量0.5mg投 与 で

もCCLの1日 量2mg投 与群 と同等の治療効果 を示 し

た。

8.CFIX投 与 に よるマ ウス盲腸 内容物中 のC.dif-

ficileの出現

マウスにCFIXの2mgを1日1回7日 間経 口投与 し

て も,マ ウス盲腸 内容物 中にc.difficileの異 常増殖 は

認め られなかった。 しか し,対 照薬剤 であるABPC投

与群で はC.difficileの明 らかな異常増殖が認 め られ た

(Table 11)。

考 察

Cefixime(CFIX)は 藤沢薬品中央研究所で開発 され

た第3世 代cephalosporin系 抗生剤 の経 口剤 であ る。

本剤の抗菌力 は従来の経口 β-lactam系 抗生剤 に比べ,

Staphylococciに 対 して は若 干 劣 り,Streptococciに

対 してはCCLと ほぼ同等である。 しか し,グ ラム陰性

Fig. 10 Protecting effect of CFIX in experimental intraabdominal mixed

infections in mice due to ƒÀ-lactamase producing B. fragilis and ,ƒÀ-lactamase

non producing E. coli. (n=10)
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桿 菌 に対 して は本 剤 は従 来 の経 口 β-lactam剤 よ り強 い

抗 菌 力が 示 され て い る2)。

今 回の 検 討か ら,本 剤 は嫌 気性 菌 に対 して も広 い抗 菌

スペ ク トラム と強 い抗 菌 力 を有 す る こ とが 認 め られ た。

し か し,β-lactamase産 生 性 のB.fragilis,B.

thetaiotaomicron,B.ovatusで は接 種 菌 量 に よ りMIC

が変 動 し,Bacteroides属 の 産 生 す る β-lactamaseに よ

りCFIXは 加 水 分 解 を受 け る こ とが 示 唆 され た。 しか

し,そ の 程 度 は弱 く,CET,CEZよ り著 し く安 定,

PCG,ABPCよ り も安 定 で あ る。SHIGIら1)は1株 の

B.fragilisを用 いての実験 でCFIXはCER, CCLよ り

も安定 であ るが, CEX, CZX, ABPCよ り若干 不安

定 で あ る と し て い る。一 方,F.mortiferum, E.

plauti, C.difficile, C.imocmmはCFIXに 高度 自然

耐性菌種である。

新鮮臨床分離株 のCFIXに 対す る感受性分布 は参考

菌株での抗菌スペ ク トラムの成績 をよく反映 し,本 剤 の

優 れた抗菌力が認 められた。

B.fragilisの増殖 曲線に及ぼす検討において,2MIC

の濃度 で菌 の発育 を著 明 に阻止 した ことか ら,CFIX

Table 10 Chemotherapeutic effect of CFIX and CCL in experimental
subcutaneous abscess in mice due to Fusobacterium necrophorum
(7 days treatment)

Table 11 Appearance of C. difficile in caecum contents of mice administrated CFIX and ABPC

*  Medication: once a day for 7 days, route; oral

**  Grade of recovery:  +++: 103cfu or more/10μl 0f caecum contents

++: 102～103cfu/10μl of caecum contents

+:102cfu or less/10μl of caecum contents

- 

: no growth
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は強い殺菌作用を有することが示唆された。

E.coliとB.fragilisと の腹 腔内混合感 染 モデルお よ

びF.necrophorumに よる膿瘍形成マウスでのCFIXの

治療実験において強い治療効果が認 められた。

近年,抗 菌剤療 法 と関連 してC.difficile性 の腸炎や

下痢が注 目されている。著者 ら5)が 開発 した実験方法

を用 いて,CFIXに よるc.difficile下痢 の発症 の可能

性 について検討 した ところ,本 剤の投与 によ りc.dif,

ficile下痢症の発症の可能性 は低いことが示唆された。

以上の実験か ら,CFIXは 嫌気性菌 による単独感 染

はもとより,通 性嫌気性菌 と嫌気性菌 との複数菌感染の

抗生剤療法の経口剤 として十分期待することがで きる。

文 献

1) SHIGI, Y.; Y. MATSUMOTO, M. KAIZU, Y. FUJI-

SHITA & H. KOJO : Mechanism of action of the new

orally active cephalosporin FK027. J. Antibiotics

37: 790•`796, 1984

2) KAMIMURA, Y. ; H. KoJo, Y. MATSUMOTO, Y. MINE,

S. Gcrro & K. KUWAHARA : In vitro and in vivo

antibacterial properties of FK027, a new orally

active cephem antibiotic. Antimicrob. Agents &

Chemother. 25 : 98•`104, 1984

3) 嫌気性菌MIC測 定法検 討委員 会: 嫌気性 菌 の最小発

育 阻 止 濃 度 (MIC) 測 定 法。Chemotherapy, 27:

559～560, 1979

4) 沢井哲夫, 高橋郁 子: β-ラ クタマーゼ活性 測定法 と

その応用。蛋 白質 核 酸 酵素23: 391～400, 1978

5) 青木 誠, 小林 とよ子, 渡辺邦友, 上野一 恵: 化学療

法剤投与 によるマウス盲腸内Clostridium difficileの

変動 につ いて。Chemotherapy33: 617～623, 1985



74 CHEMO THER APY DEC. 1985

IN VITRO AND IN VIVO ACTIVITIES OF CEFIXIME

AGAINST ANAEROBIC BACTERIA

KAKUYO SAWA, TOYOKO KOBAYASHI, HIDEKI KOHNO,

KUNITOMO WATANABE and KAZUE UENO

Institute of Anaerobic Bacteriology,

Gifu University School of Medicine

The in vitro and in vivo antibacterial activities of cefixime (CFIX), a new 3rd generation oral cephalosporin,

against anaerobic bacteria were evaluated and compared with those of cephalexin (CEX), cefaclor (CCL),

amoxicillin (AMPC), ofloxacin (OFLX) and clindamycin (CLDM). The results were as follows:

1. The antibacterial spectrum of CFIX against standard strains of anaerobic bacteria was somewhat broader

than that of CEX and CCL and was almost equal or narrower than that of AMPC and OFLX. CFIX provided

potent antibacterial activity against almost all of the strains tested except certain strains of the B.fragilis group,
F. mortiferum, C. difficile, C.innocuum and E plauti, and the MICs at the highest were 3.13pg/ml at inoculum size

of 108cells/ml.

2. The susceptibility distribution of CFIX against clinical isolates reflected the results with standard strains of

anaerobic organisms ; CFIX provided a satisfactory antibacterial activity against these organisms.

3. CFIX was more stable than CET, CEZ, PCG and ABPC to fl-lactamase by B.fragilis.

4. The effect of CFIX on viability suggested that the drug had a bactericidal activity against B.fragilis.

5. In experimental model with mice, CFIX provided a therapeutic effect against polymicrobial infection with E.

coli and fl-lactamase producing B.fragilis in the peritoneal cavity and abscess caused by F. necrophorum.

6. CFIX, unlike ABPC, caused no abnormal growth of C.di~cile in mouse cecum.


