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6315-S(Flomoxef)に ついて基礎的お よび臨床 的検討を行な ったのでその成績を報告 する。

当院保存臨床分離の グラム陽性球菌,グ ラム陰性桿菌あわせて11種 類の菌株において,6315-Sと

対照 薬剤の最小 発育阻止濃度(MIC)を 測定 したが,特 にS, aureus, S. epldermidis, E. coli,

K. pneumontaeに おいて強い抗 菌力を示 した。

臨床成績で は,呼 吸器感染症8例,尿 路感 染症2例 の計10例 につ いて,本 剤を1日1g×2,

1～1.5時 間かけて点滴静注 した。

呼吸器感染では80.0%,尿 路感染症では全例有効で,全 症例では85.7%の 有効率であ った。

細菌学的効果で は,起 因菌の検出 された3例 で はいずれ も消失 した。

副作用 として1例 に嘔気 と食思不振があ り検査値異常 も1例 にみ られ た。

6315-S (Flomoxef: FMOX)はFig. 1の 構 造 式 を

も った 注 射用oxacephem系 抗 生物 質 で あ る。 本 剤 は構

造 的 に は,既 発 売 のLatamoxef(以 下LMOX)に 類

似 して い る が,グ ラ ム 陽 性 球 菌 に対 して もCefazolin

(以 下CEZ)並 み の 抗 菌 力 を持 って い る広 範 囲抗 生 物 質

で あ る1～4)。

Fig. 1 Chemical structure of 6315-S

今 回 当 院 保 存 株 の 本 剤 に対 す る基 礎 的 検 討 と と も に

昭和59年4月 よ り10月 の間 に本 院 内 科 に 入 院 した呼 吸

器 感 染 症 を 中 心 に した 合 計10例 に本 剤 を 投 与 したの で

そ の成 績 を報 告 す る。

I. 臨床 分 離 株 に対 す る抗 菌 力

1. 材 料 お よ び 実験 方 法

本 院 臨 床 分 離 株StaphyZococcus aureus 15株,Sta-

Phyaococcus epldermidis 14株Streptococcus paeu-

moniae 15株,Streptococcus pyagenes 15株,En-

terococcus faecalis 15株,Escherichia coli 15株,

Klebsiella paeumoniae 15株,Proteus mirabilis 7

株,Proteus vulgaris 8株,Haemoptilus influenzae

15株,Serratia marcescens 15株 に つ いて,日 本 化 学

療 法学 会 標 準 法 に 従 い6315-Sお よ び対 照薬 剤 の最小 発

育 阻止 濃 度(MIC)を 接種 菌 量106cells/mlで 測定 した。

2. 成 績

各 種 の 臨 床 材 料 分 離 菌 に対 す る本 剤 な らび に対 照 薬

LMOX, Ceftazidime(以 下CAZ), Cefmenexirne

(以 下CMX), Cefazolin(CEZ)のMICを 測 定 しそ の

成 績 をFig. 2～12に 示 した。

Fig. 2のS. aureus 15株 に 対 す る抗 菌 力 は 大 部 分

0.39以 下 に 分 布 しCEZと ほ ぼ 同 等 で あ り,CMX,

LMOXよ り優 れ て い た。

Fig. 3のS. epidermldis 15株 の 抗 菌 力 は4剤 い ず

れ もS. aureusに 対 す るMICと よ く似 た分 布 を示 した

が,MIC80を 見 てみ る と本 剤3.12μg/mlで あ りCMX

は25μg/ml, CEZは50μg/mlで あ りLMOXに 比較

す る と数 段 す ぐれ た 分 布 を 示 して いた 。

Fig. 4のS. paeumoniae 15株 に お い て は,本 剤 は

全 株0.2μg/ml以 下 のMICを 示 し,LMOXよ りは数

段 優 れ て い たが,ピ ー ク値 で はCMX, CEZよ りは多少

劣 った。

Fig. 5のS. pyogenes 15株 で はS. paeumeniaeと

同 様 の 結 果 が得 られ た。

Fig. 6のE. faecalis 15株 に 対 して は 抗 菌 力 は弱 く

CEZと 同 様 に半 数 以 上 が100μg/ml以 上 のMICを 示

した 。

Fig. 7のE. coli 15株 で は,CEZ以 外 は 本剤 を含 め

ほ とん どが0.1μg/ml以 下 の 良 いMICを 示 した。

Fig. 8のK. paeumoniae 15株 にお いて は,E. coli
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Fig. 2 Susceptibility distribution of clinical

isolates S. aureus 15 strains

Fig. 3 Susceptibility distribution of clinical

isolates S. epidermidis 14 strains

とほ ぼ 同様 の結 果 で あ った 。

Fig. 9のP. mirabieis 7株 で は本 剤 は全 株 が0.1μg/

ml以 下 のMICを 示 したLMOX, CAZよ りわ ず か に

劣 るが 全 株0,2μg/ml以 下 のMICを 示 し,良 い 成 績

が得 られ た 。

Fig. 10のP. vulgaris 8株 で はCAZ, LMOX, 6315-

S, CEZの 順 であ り,6315-SのMICは,全 株0.39μg/

ml以 下 であ った。

Fig. 11のH. influenzae 15株 で は,(LMOXとCAZ

が ほ ぼ 同 等,6315-Sは や や 劣 り0.2～0.78μg/mlの

範 囲 にMICが 分 布 した。CEZは 数 段 劣 った。

Fig. 12のS. marcescensで は,CAZ, LMOX,

6315-S, CEZの 順 で あ っ た が,6315-SのMICは

0.39～50μg/mlの 間 に広 く分 布 した 。

以 上 ま とめ て み る と,グ ラ ム 陽 性 球 菌 に お い て は&

aureusに は最 も優 れ た 抗 菌 力 を示 すがS. epidermidis

で はCE(Zに,S. paeumoniae, S. pyogenesで は

CMX, CEZよ りや や劣 る成 績 で あ った。

グラ ム陰性 桿 菌 にお いて は,E. coli, K. pneumoniae

でLMOX, CAZと ほぼ 同等 の抗 菌 力で あ り,そ の他 の菌

種 ではLMOX, CAZよ りや や劣 る成 績 であ った。

II. 臨 床 的 検 討

1. 対 象

本剤を10例(男4例,女6例)に 使用 した。 年令は

40才か ら70才 で平均 は53才 であ った。

投与対象 と した疾 患内訳 は,肺 炎7例,胸 膜炎1例,

Fig. 4 Susceptibility distribution of clinical

isolates S. pneumoniae 15 strains
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Fig. 5 Susceptibility distribution of clinical

isolates S. pyogenes 15 strains

Fig. 7 Susceptibility distribution of clinical

isolates E. coli 15 strains

Fig. 8 Susceptibility distribution of clinical
isolates E. faecalis 15 strains

Fig. 8 Susceptibility distribution of clinical

isolates. K. pneumoniae 15 strains
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Fig. 9 Susceptibility distribution of clinical

isolates P. mirabilis 7 strains

Fig. 10 Susceptibility distribution of clinical

isolates P. vulgaris 8 strains

急性勝胱炎2例 であ り,こ れ ら対象症例の合併症あるい

は基礎疾患と して,肺 癌が2例,結 核が1例,陳 旧性結

核と気管支喘息が1例,心 室中隔欠損が1例,急 性膀胱

炎の1例 が虚血性心疾患 と心室性期外収縮を基礎疾患 と

して有 していた。

薬剤アレルギーの既往のある症例 はなか った。

2. 投与方法および投与 量

Fig. 11 Susceptibility distribution of clinical
isolates H. influenzae 15 strains

Fig. 12 Susceptibility distribution of clinical

isolates S. marcescens 15 strains

本剤1gを1日2回,1～1.5時 間かけて点滴静注 し

た。投与 日数 は3～15日(平 均8.5日)で 総投 与量 と

しては6～30g(平 均17g)で あ った。

3. 効果判定方法

臨床症状の推移 に加えて,呼 吸器感染症 では,胸 部写

真,臨 床症状,喀 痰所見,検 査所見によ り,尿 路感染症

で は,尿所見,起因菌の消長によ りそれぞれ著効,有 効,
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Table 1 Clinical effects of 6315-S

やや有効,無 効,不 明の5段 階に総 合的に判定 した。

副作用については,ア レルギー症状,消 化器症状 など

に留意す るとともに,肝 機能,末 梢血液像,出 血凝固時

間,腎 機能などの諸検査を本剤投与前,投 与 中,投 与後

に実施 し,異 常値のみ られた場合 には,可 能 な限 り再検

し,そ の推移を検討 した。

4. 臨床成績

Table 1に 示 した ように,呼 吸器感染症 の8例 の う

ち著効はなかったが有効が4例,や や有効が1例,不 明

が3例 であ り,80%の 有効率で あった。

やや有効の1例(症 例2)は,肺 癌の合併症があ り,

全身症状 も不良 とな り充分 な効果が得 られないうちやむ

を得ず点 滴を中断 した症例 であ る。

症例3は 陳旧性の結核 と気管支喘息を基礎疾患 として

有 し,そ こに肺炎を合併 した例であるが,マ イコプ ラズ

マ陽性の所見が経過 を追 ううち判明 したので,臨 床効果

は不明 と した。

症例4も 同様にマイコプラズマ陽性 のため臨床効果は

不明 と した。

症例5,6も 同様にマイ コプラズマ陽性 の判定が得 ら

れたが,マ イコプラズマ肺炎に典型的 な症状のみでな く,

症例5で は数回の喀痰検査の うち2回,P. aeruginosa

が検出 され,ま た症 例6で は臨床症状が重篤で呼吸困難

など も見られ経過 も数週間 にわた ったため起炎菌は検出

されなか ったがいずれ も,細 菌感染があ るもの と思われ

た症例 なので,自 他覚症状の改善の程度よ り有効と判定

した。

症例7は,起 因 菌と して,S. paeumoniaeが 検出さ

れ ていたが12日 投与後の痰培養で は,常 在菌のみとな

り菌消失がみ られた。

症例8は,胸 膜 炎の症例であ り,後 日胸水および痰よ

り結核菌が証明されたので効果不明と した。

症例9, 10の 急性膀胱炎の症例は起因菌のE. coliは

消失 し,臨 床効 果 も優れた ものであ り,100%の 有効率

で あった。

細菌学的効果は起因菌を確実に検 出で きた ものが3例

で あ り,E. coli 2例,S. pmeumoniae 1例 であった

が基 礎的 研究 での結 果 と同様 に有効 な結果が得 られ,

Elimination rateは100%で あ った。

5. 副作用

臨床的副作 用は症 例10で,嘔 気,食 思不振などの消

化器症状がみ.られ たが,点 滴を中断する程ではなく,軽

微な ものであ った。

次 に臨床検査 成績で の異常 は1例 で症例9に おいて
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GOT, GPTの 上昇があ った。

この症例 では心室性期外収縮があ り,ジ ソピラ ミドの

併用を して いるが,6315-S使 用中 にの みGOT, GPT

の上昇が あ り,こ の変動 は6315-Sに よる もの と思 わ

れた。なお,症 例4に て本剤投与後 白血球が2900と 減

少 し,そ の後2週 間で も3400と 異常 値を示 したが,本

剤 との関係 は不明であ うた。

III. 考 案

6315-Sは グラム陽性球菌,陰 性 桿菌 に広 範 囲 な抗

菌 スペ ク トルを 有 し,特 にS. aureus, E. coli, K:

pneumoniaeに 非常 に強 い抗菌 力を 示 した。

臨床 効果では,呼 吸 器感 染症で は80%,尿 路感 染症

で100%,全 体 と しては85.7%の 有効率を示 した。

細菌学的に も高 い有効率が得 られ た。

副作用に関 して も軽微であ り,臨 床検査値異常は肝機

能異常がみ られたが,一 過性で重篤 なものではなか った。

以上の成 績か ら6315-Sは 対象症例 は少数 であ った

が臨床的 に も有用性は極めて高 い薬剤 と思われる。
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BASIC AND CLINICAL STUDIES

ON 6315-S (FLOMOXEF)
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Basic and clinical studies on 6315-S (flomoxef), a new parenteral oxacephem antibiotic,
were carried out and the following results were obtained.

In vitro antibacterial activity of 6315-S was tested against clinical isolates of Gram—posi-
tive and Gram-negative bacteria, (S. aureus, 15 strains; S. epidermkiis, 14 S. pneumoniae,
15; S. pyogenes, 15; E. faecalis, 15; E. coli, 15; K. pneumoniae, 15; P. mirabilis, 7;
P. uulgaris, 8; H. influenzae, 15; S. marcescens, 15) as compared with that of latamoxef,
cefmenoxime, ceftazidime, and cefazolin. 6315-S showed more effective activity against S.
aureus, E. coli, and K. pneumoniae than any other antibiotic.

We administered the drug to 8 patients with respiratory and 2 with urinary tract
infections at a dose of 2 g daily by i. v. drip infusion. The efficacy rate was 80% in the
respiratory and 100% in the urinary tract infections. The organisms isolated from 3 cases
were all eradicated.

There were no side—effects or laboratory findings except one case of vomiting and poor
appetite.


