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6315-S(Flomoxef)の 臨床的検討
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新 しい注射用オキサセ フェム系抗生物質であ る6315-S(Flomoxef)を 呼 吸器感 染症19例 に投

与 し,次 の成績を得た。

1) 慢性気 管支炎の1例 は有効,細 菌性 肺 炎は10例 中著 効4例,有 効6例 であ り,有 効率 は

100%で あ った。 その他の症例はマ イコプラズマ肺 炎7例,原 発性異型肺 炎1例 で,そ の うち4例

は有効 と判定 された。起 炎菌が推定 できたのは2例 で,S.pneumoniae とE.aerogenesで あ っ

たが,い ずれ も本剤投与 により消失 した。

2) 副作用 としては,発 熱が1例 に認 め られたのみであ った。臨 床検査値異常 としてはGOT,

GPTの 軽度上昇が5例 に,GPTの 軽度上昇が1例 にみ られ,本 剤 による可能性 ありと したが,

そのうち4例 はマイコプラズマ肺炎と原発性異型肺炎の症例であり原疾患の関与 も考え られた。そ

の他止血凝固系の検査等 には本剤投与 による異常は認め られなか った。

63l5-S(Flomoxef:FIMOX)は 塩野義製薬研究所

で合成 された新 しい注射用 オキサセ フェム系抗生物質

である。既 に市販 されているラタモキセフ 。ナ トリウム

(LMOX)と 同一 のオキサ セ フェム骨格 を有 してい る。

6315-SはLMOXの もっ グラム陰性 菌と嫌気性菌への

強 い抗菌力の他に。これまでのセ フェム系第3世 代抗生

物質の欠点 とされていたグラム陽性菌への抗菌力低下を

改良 した抗生物質 とされて いる。すなわち,グ ラム陰性

菌 に関 しては緑膿菌 には感受性を示 さないが,そ の他の

グラム陰性菌 な らびに嫌気性菌 には,LMOXと 同等 の

強 い抗菌 力 が認 め られ て い るL2)。 グ ラム陽 性 菌 に

対 して はセフ ァゾ リン(CEZ)と 同等の抗菌力 を示 し,

CEZ耐 性 黄 色ブ ドウ球菌にも抗菌力を有するとされてい

る1～4)。 本剤 はEscherichia coli, Enterobacter産

生 のセファロスポ リナーゼにやや分解 され るが,そ の他

の β-ラ クタマーゼ にはLMOXと 同様に極 めて安定

であるとされてい る1～3)。

6315-Sの 静 注後の β-phaseの 半減期 は約45分

で.LMOXの それの半分以下で ある。 本剤 は尿排泄型

の抗生剤で,投 与4時 間以内 に大部分が排泄 され,12時

間以 内の累積排泄率 は約80～90%と されている9。

以上 のような特徽のあ る6315-Sを 呼吸器感染症19

例に投与 し。本剤の有用性 と安全性 を検討 した。

I. 対象および投与方法

弘 前大学医学部第三内科関連施設 に入院中の呼吸器感

染症19例 に本剤を投 与 した。試験開始時期が マイコプ

ラズマ肺炎の流行期 と一 致 したため,呼 吸器感染症 欝

例 中7例 がマ イコプ ラズマ肺炎,1例 が原発牲異型肺炎

であった。

対象者の年齢は18歳 か ら75歳 までであ り,そ の うち

60歳 以上 の高齢者 は5例 で,マ イコプラズマ肺炎,雁

発性異型肺炎の症例で は年齢的に若 いものが多か った。

呼吸 器感染症の疾患 別では慢性気管支炎が1例 、細菌性

肺 炎が10例,マ イ コプラズマ肺炎が7例,原 発性異型

肺炎が1例 であ った。基礎疾患と しては,慢 性気管支炎

ではパ ーキ ンソン病 と糖尿病,細 菌性肺炎では糖尿病が

3例 に,貧 血,脳 卒中。肝不全が各々1例 に,また 原発

性異型肺炎では脳 性小児麻痺が 合併 していな。感染症の

重症度 は自覚症状(発 熱,咳嗽,喀痰 量 ・性状.呼 吸函
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Table 2 Result of clinical effect of 11 cases treated with 6315-S

難,チ ア ノーゼ,胸 痛 など),他 覚所 見(ラ 音),検 査所

見(レ 線,白 血球数,CRP,赤 沈 など)か ら重症,中 等

症,軽 症の3段 階に分けた。 本剤 の投 与方 法は30分 か

ら2時 間の静脈 内点 滴で行 った。 本剤1gを1日2回

投与(1日2g)が 多 く,症 例7で1gを1日2回,

4日 間投与 したが,無 効 であ ったので,29を1日2回

の投与を行 なった。症例15で は重症であ ったので,初

回か ら29を1日2回 投 与 した。投 与 日数は3～15日

であ り,マ イコプラズマ肺 炎と判明 した例はその時点で

本剤投与 を中止 した。臨床効果 は自他覚症状 の改普,胸

部X-Pの 陰影の改善,CRP,白 血球数の改善 な どか

ら著効,有 効,や や有効,無 効の4段 階に判定 した。細

菌学的効果 は,本 剤投与前の喀痰か ら分離 され た細菌の

うち起炎菌 と推定された ものの消長によ り,消失,減 少,

不変,菌 交代 と判定 した。

II.臨 床 成 績

6315-S投 与症例の年齢,性 別,感 染症診断名,重 症

度,本 剤 の投与 量,投 与 日数,投 与方法,分 離菌,CR

P,細 菌学的効果,臨 床効果,副 作用,臨 床検査値異常

をTable1に 示 した。

重症度 は軽症が8例,中 等症10例,重 症1例 であった。

起 炎菌 と思 われ るもの としては症 例1でStreptcoccus

pneumoniae,症 例3でEnterobacter aerogenesが

検 出されたが,本 剤投与後 に消失 した。症例7で は本剤

投与前の喀痰中か ら検 出され たのは常在菌のみで あった

が,本 剤投 与後にはPseudomonas aeruginosaが 検

出 され た。 副作用 と して は症 例12で 本剤 投与13日 目

に37.6℃ の発熱が認め られ,本 剤投与 中止 によ り解熱

したので,発 熱 は本剤 によ るものと した。

6315-Sの 臨床効果をTable2に 示 した。

慢性気管支炎の1例 では有 効であり,細 菌性肺炎では

著効4例,有 効6例 であ った。 マイコプラズマ鮪炎を起

すMycopZasma pneumoniaeは 緬胞壁を待 っていな

いため,本 剤の様に作用点が細胞壁 にあ る抗生荊は無効

であ るが,一 応,本 剤 の臨床効果をみ ると有効3例,や

や有効1例,無 効3例 であった。原発性異型肺炎の1例

は有効であ った.慢 性 気管支炎お よび細薗性肺炎の有効

率は100%で あ った。

6315-S投 与前後の臨床検査値をTable3に 示した。

本剤投与前に赤血球数,Hbが 正常 で役与後に異常値を

示 した もの は症例19で あ るが.本 剤投与前に39.5℃

以上 の高熱が続 いたために脱水を起 し,本 剤治療後に解

熱 し,脱 水状 態が改善 されたために赤血球,Hbの 低下

した もの と考え られ た。 本剤投与後 にGOT,GPTの

異常 値を示 した もの と して症例1.10.12,17,19が

あ り,GPTの 異常値 を 示 した もの と して症例18が あ

る。 これ らGOT,GPTの 上 昇 は,い ずれ も軽度であ

り,そ の後 の経 過を線察 し得 た症 例1及 び12で は,そ

れ ぞれ,9日 後,22日 後 に は正 常値 に復 していた。

GOT,GPT異 常 と本 剤との因果関係 については本剤に

よる可能性が大であるが,特 にマイコプラズマ肺炎と原

発性異型肺 炎の症例 で異常値が 多か った。12症 例につ

いて本剤投 与前後 の血液凝固能 を検査 したが,異 常は躍

め られなか った。

III.考 察

6315-Sは,グ ラ ム 陽 性 薗 で はEnterococcus

faecalisを 除 く菌 に 対 し て す ぐれ た 抗 菌 力 を示 し,グ

ラ ム 陰 性 菌 に 対 し て はP.aeruginosa,P.cepacia

を 除 く菌 に 対 して す ぐれ た 抗 菌 力 を 示 して いる1.2)。

ま た,嫌 気 性 菌 に 対 し て はBacteroides fragilis,

Clostridium difiicileに す ぐれ た抗 菌 力 を示 す こと

が 知 られ て い る1,6)。
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Table 3 Laboratory findings before and after 6315-S treatment

著者らは6315-Sを 慢性気管支 炎1例,細 菌性 肺 炎

10例 に投与 して有効率100%と い うす ぐれ た臨床 効果

を得た。副作用 と して は本剤投与13日 目に本剤 によ る

と思われ る発熱が認め られ,GOT,GPTの 上昇が5例

に,GPT上 昇が1例 に認 め られたが,そ の多 くはマイ

コプラズマ肺炎例 と原発性異型肺炎例であった。以前か

らマイ コプラズマ肺 炎例 にGOT,GPTの 上昇例 が多

いとされてい るが,そ の原因 については不 明である。

6315-Sの 最終の研究会の記録7)に よると,内 科領域

で は312症 例が集積 され,そ の内訳は呼吸 器感染症264
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例,尿 略感染症26例,胆 道感染症8例,全 身感染症9

例,そ の他感染症5例 で,有 効率は肺炎で73.5%,気 管

支 炎で82.5%,尿 路感染症 で84.0%で あ った と して

いる。 原因 菌別 細菌 学的 効果 で は,ブ ドウ球 薗属100

%,レ ンサ球薗口93.8%の 消失串 であ り,大 腸 薗では

94.1%,ク レブ シェラ属77.8%,ヘ モ フ ィル ス属94.4

%,エ ンテ ロバ ク ター眉100%の 消 失 率 で あ った。

シュー ドモナス属は25.0%と 劣 って いた。 これ らの細

菌学的効 果はin vitroで の本剤 の各種口 のMICを 反

影 しているもの と考え られる。一方,臨 床検査値異常 に

ついては内科領域ではGOT,GPT上 昇が9.6%,11.9

%に み られて お り,や や頻度が高 い。 しか し,本 剤 が

投与された症例の背景,例 えばマイコプラズマ肺炎例 に

多発 して いたか どうか,今 後の解析が必要であろ う。全

科領域 での原因菌別細菌学 的効果の 中で興味があ ったの

はE.faecalisの 消失率が71%と 高 く,in vitroで の

抗菌力と不一致がみ られた ことで ある。

以上の ように6315-Sは す ぐれた臨床効果 を示 し,

副作用 としては1例 にdrug feverを 認 めたのみであっ

た。 また臨床検査 値異常 と して はGOT,GPT上 昇が

み られたが軽度 なものであ った。 よって本剤は呼吸器感

染症に有用と考え られ る。
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Clinical efficacy of 6315-S(flomoxef) was evaluated by adminstering the drug to 19 pa-
tients: 1 with chronic bronchitis, 10 with bacterial pneumonia, 7 with mycoplasma pneumonia
and 1 with primary atypical pneumonia.

Response in chronic bronchitis was good. In bacterial pneumonia it was excellent in 4
cases and good in 6. Of the 19 patients, 6 showed slight elevation of S-GOT and S-GPT
or S-GPT. The only side effect observed was drug fever in one patient.


