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T-1982に 関す る基礎的臨床的研究

青河寛次 ・皆川正雄 ・柄川二郎 ・阿部 純

社会保険神戸中央病院産婦人科

杉山陽子.山 路邦彦

近畿母児感染症センター

新 しい セ フ ェ ム系 抗 生 物質T-1982の 抗 菌 作 用 ・吸収 排 泄 ・臨 床 成 績 を検 討 した と こ ろ,次 の

所 見 を得 た 。

1)産 婦 人 科領 域 で最 近 分 離 した278株 に対 す る感 受 性 分 布 は,Pseudomonas aeruginosaを 除 く

G.N.Bに きわ め て良 好 で あ り,Klebsiella sp.に ≦0.78μ9/m1,E.coliに 対 し ≦0.39μ9/mI

のMICを 示 し,ま たEntmbacterの60%を ≦1.56μ9/ml,Proteussp.の 大 部 分 とCitrobacter

の62%を ≦6.25μ9/m1,S.marcescensの65%とBacteroides spの95%を12.5μ9/m1で 発育 阻

止 した 。 このin vitro activityは,他 の セ フェ ム剤 に比 べ 優 る場 合 が 多 い 。

2)本 剤 静 脈 内 投 与 時 の血 中濃 度 は 高 く,そ の 半減 期 は93～114分 で あ り,尿 中 回収 率 は75～

80%で あ る。

3)産 婦 人 科領 域 にお け る性 器 感 染 な ど9例,尿 路 感 染16例 に対 し,本 剤1日 量0.5～2.Og(1

例4.0g)を3～12日 間 静脈 内投 与 した と ころ21例(84%)に 有 用 で あ っ た。 副作 用 を 来 した 症 例 は

な か った が,真 菌 出 現 を3例 み とめ た 。

富 山化学工業(株)と科研化学(株)で共同開発中のセフ ァマ

イシン系抗生物質T-1982を 臨床評価す るため,そ の抗菌

作用,吸 収排泄 ならび に臨床成績 を検討 した ので報告す

る。

1.研 究 方 法

T-1982の 抗菌 作用,吸 収排泄および臨床成 績を次の

方 法によ り検討 した。

1)抗 菌作用

(1)産 婦人科領域 で最近分離 したグ ラム陽性 または,

陰性 の好,嫌 気性菌278株 の本剤 に対す る感受性を測定

した。

(2)薬 剤感受性は,106/m1接 種時におけ るMICを 化

学療法学会標準 法に準 じ実施 した。

(3)主 な菌株 に つ いて は,CEZ,CPZ,CMZな どの

MICを も同時 にあわせ測定 し,本 剤 と比較 した。

2)吸 収排泄

(1)本 剤を静脈内投与 した さいの婦人血 中濃度,尿 中

排泄 などを追求 した。

(2)測 定法は,K,pneumoniaeATCC10031を 検 定菌

とす る薄層cup法 を用いた。

(3)血 中濃度 にはconsera,尿 中濃度にはpH7.0の

1/15MPBSを 用い,標 準曲線を作製 した。

3)臨 床成 績

(1)産 婦人科領 域にお ける内外性 器感 染な ど9例,尿

路 感染16例 を治療対象 とした。

(2)薬 剤 投与 は,0.5～2.09を1日1～2回,3～12

日間静注 または点滴静脈内投与 した(1例4.0g)。

(3)臨 床 効果 の判 定は,重 症 例で特 に著 しい効果のあ

った ものを著効,投 与 中におけ る主な臨床所 見および細

菌学的所見の好転 せ る ものを有 効,主 な臨床所見および

細菌学的所見が不変ない し悪化せ る ものを無効,経 過観

察が不充 分だ った り,途 中脱落 した り,何 らかの理由で

化学療 法効果 を判断 し難 い ものを不詳に区分 した。

(4)副 作用 は,直 接反応,ア レルギー反応な どを自他

覚症状 によ り判断 した。

(5}投 与前後 にお ける血液,血 液生化学,尿,免 疫学

的諸種検査を可及的 に実施 し,こ れ ら臨床検 査成績は,

正常値 をこえ る ものすべて を異常 とみな した上,薬 剤投

与 との 関連性 を推定判断 した。

II.研 究 成 績

T-1982の 抗菌作用,吸 収排泄お よび臨床成績を前述

方法 によ り検討 した ところ,以 下 の結果 を得 た。

1)抗 菌作用

臨床分離 した278株 にお ける感受性分布 は次の通 りで

ある(Table1)。

(1}感 受性分布の概況

T-1982は,S.pyogienesに1.56～3.13μ9/m1,S.au-

reusお よびS.epidermidisに は1a5～25μ9/m1のMIC
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Table 1 Susceptibility to T-1982 of isolated strains

Fig. 1 Sensitivity distribution of clinical isolates
S. aureus 50 strains (106 cells/ml)

を示 し,ブ ドウ球 菌 に は や や 高 い 値 で あ っ た 。

GPC.に 比 べ,G.N.B.に は たい へ ん鋭 い感 受 性

を示す菌 種 が 多 か った 。 す な わ ち,Klebsiella sp.29株

には ≦0.1～0.78μg/ml,E.coli 50株 に は ≦0.1～0.39

μg/mlと きわめ て強 い抗 菌 力 を 呈 し注 目 され る。

P.mirabilis, P.vulgarisに は,こ れ よ りや や高 いMIC

Fig. 2 Sensitivity distribution of clinical isolates
Klebsiella sp. 29 strains (106 cells/ml)

で あ るが,い ず れ も ≦6.25μg/mlで あ り,P.rettgeri,

P.morganiiの 大 部分 もこれ に等 し い 感 受性 の 幅 を得 た 。

S.marcescens 20株 の う ち,≦12.5μg/mlが65%を 占

め,ま たCitrobacter 21株 中62%は ≦6.25μg/ml,En-

terobacter 10株 中60%が ≦1.56μg/mlで あ った 。 しか

し,P.aeruginosa 21株 には,い ず れ も ≧200μg/mlで
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Fig. 3 Sensitivity distribution of clinical isolates
E. coli 50 strains (106 cells/ml)

Fig. 4 Sensitivity distribution of clinical isolates
P. mirabilis 15 strains (106 cells/ml)

あ っ た。

一 方 ,嫌 気 性菌 で は,Peptococcus 2株 は25μg/mlで

あ るが,Bacteroides sp.23株 中96%が ≦12.5μg/mlで

あ っ た。

(2)他 剤 との 感 受 性 比 較(Fig.1～9)

臨 床 分 離 し た 同 一 菌 株 の 主 な もの に つ き,本 剤 と

CEZ,CPZ,CMZな ど との 感 受 性 を比 較測 定 した 。

Fig. 5 Sensitivity distribution of clinical isolates
indole (+) Proteus sp. 28 strains

(106 cells/ml)

Fig. 6 Sensitivity distribution of clinical isolates
S. marcescens 20 strains (106 cells/ml)

S.aureus 50株 に対 して は,CEZは ≦0.78μg/mlで

その96%を 阻 止 し,臨 床 応 用 され て10余 年経 っ た今 日で

も なお 圧 倒 的 に強 い 抗 菌 力 を 立 証 し た 。CPZ,CMZの

MICは これ よ り も高 く,1.56～3.13μg/ml付 近 で あっ

たが,T-1982のMICは12.5～25μg/mlで さ ちに こ

れ ら を上廻 った 。
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Fig. 7 Sensitivity distribution of clinical isolates
Citrobacter 21 strains (106 cells/m1)

Fig. 8 Sensitivity distribution of clinical isolates
P. aeruginosa 21 strains (106 cells/ml)

Klebsiella sp29株 に は,本 剤 は ≦0.78μ9/mlで 全

株を阻止 し,CPZで は62%で あ り,ま たCMZは ≦1.56

μ9/mlで86%を 阻 止 し,CPZに つ ぎ,CEZは ≧1.56

μ9/m1に ひ ろ い感 受 性 分 布 を 呈 した 。

E.coliに もま た本 剤 は優 れ たin vitro activityを 示

し,MIC≦0 .39μ9/m1で50株 す べ て の 発 育 を阻 止 した

が,CPZは 本 剤 に つ ぎ優 れ た抗 菌 力 を有 し62%が 相 当

Fig. 9 Sensitivity distribution of clinical isolates
Bacteroides sp. 23 strains (106 cells/m1)

し た 。CMZは0.39～3.13μ9/m1の 狭 い 幅 に全 株 が あ

り良 好 な感 受 性 を認 め た 。 こ れ に対 し,CEZは0.78～

>200μ9/m1に ひ ろ く分 布 す るが,し か し,≦6.25μ9/

mlに86%が 相 当 した 。

多 くの抗 生 物 質 は従 来Proteus groupに あ ま り優 れ た

抗 菌 活 性 を示 さな か った が,T-1982は この 点,優 れ た

抗 菌 力 が認 め られ た 。 す な わ ち,Rmirabilisに 対 し,本

剤 とCPZは 共 にMIC≦6.25μ9/mlで15株 全 て を 発育

阻 止 し,CMZは93%,CEZは67%が 相 当 した 。indole

(十)Protmssp28株 に はMIC≦6.25μg/mlにCPZ

93%,T-198282%,CMZ64%で あ り,本 剤 とCPZが

ほ ぼ 等 しい 感 受 性 パ ター ンを 示 し,CMZは これ よ りや

や 鈍 い分 布 を 得 た。CEZは は るか に劣 る分 布 で あ っ た。

Protmssp.よ り さ らに 薬 剤 耐 性 の 多 いS.marcescens

に は,MIC≦6.25μ9/mlに 本 剤 とCPZが50%,CMZ

20%が 相 当 し,本 剤,CPZ,CMZが この順 に 大差 な い

感 受 性 パ ター ソを示 した 。CEZは す べ て>200μ9/m1

で あ った 。

Citrobacterに は,CPZが 最 も良 好 な 感 受 性 を 示 し,

本 剤 は これ を や や 下 廻 った 。 そのMIC≦6.25μ9/m1で

はCPZは71%,T-1982は62%,CEZは43%,CMZ

は29%の 株 の 発育 を阻 止 し た 。

Raeruginosaに は,CFS,CPZが きわ め て 良 好 な感

受 性 を 有 し,T-1982とCEZに は 高度 耐 性 で あ った 。

Bacteroides sp.に は,T-1982はMIC≦3.13μ9/m1で

78%,CMZ44%,CPZ39%,CEZ26%が 相 当 し た 。
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Fig.  10 Blood level and urinary excretion of T-1982 after 1 g i. v. administration

Case 45 yrs. F. 61 kg Myoma uteri corporis
BUN: 17 mg/dl Ccr: 76 ml/min.

Fig. 11 Blood level and urinary excretion of T-1982 after 1 g d. i. administration

Case 31 yrs. F. 57kg Pregnancy 35w. SFD
BUN: 15 mg/dl Ccr: 41 ml/min.

本 剤 は比 較 的良 好 な 累積 分布 を示 し,CMZ,CPZは ほぼ

これ に 近 い パ タ ー ンを 呈 し,CEZは これ を 若3F下 廻 る

パ タ ー ンを得 た 。

(3)小 括

T-1982は,グ ラ ム陰性 桿 菌 に対 し強 い試 験 管 内抗 菌

力 を 呈 し,特 に,Klebsiella sp.,E.coli,P,mirabilisに

きわ めて 優 れ,ま た他 剤 耐 性 の 多 いindole(+)Protms

sp.,S.marcescens,Citrobacterに も良 好 な感 受 性 株 が

少 な くな い 。 し か し,P.aeruginosaで は 高度 耐 性 株 が

大 部 分 を 占 め た 。

Bacteroides sp.に も優 れ た抗 菌 作 用 を得 たが,し か し,

Staphylocomsな ど グ ラム陽 性 球 菌 に はG.N.B.に 比

べ か な り高 いMICを 示 し た。

2)吸 収排泄

婦人 に静脈 内投与 した さいの吸収 排泄成績 の うち,本

稿 では血 中濃度,尿 中排泄 を測定 した2例 と,開 腹手術

時0.59ま たは1.09静 脈 内点滴投与 した33例 につ き

血 中濃度 の薬動 力学 定数について述 べ る。

(1)血 中濃度(Fig.10,11)

45歳,子 宮筋腫術後婦 人でBUN,Ccr.,肝 機能正常な

症 例に,本 剤を1.09/20m1/3min.でoneshot静 注

した。静 注0.25時 間後108μg/ml,0.5時 間後75.0μg/

mlの 血清中濃度 を示 し,以 後,1,2,4時 間値53.7

μg/ml,39.2μg/ml,13.4μg/mlと 低下 したが,6,

8時 間後 も9.1,4.3μg/m1の 値 を得 た。

また31歳,妊 娠35週 婦人で,BUN15mg/dl,Ccr.41
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Fig. 12 Case 1 81 yrs. F. 46kg Carcinoma colli 2 st. Anaemia. Postoperative

intrapelvic infection and UTI with bladder-paralysis

Fig. 13 Case 4 53 yrs. F. 49 kg Malignant ovarian tumor,

Chronic pelveoperitonitis

Bacte ro ides sp.

S. epidermidis
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Fig. 14 Case 5 69 yrs. F. 40kg Prolapsus uteri with chronic cervicitis,

Postoperative pelvic abscess

Culture S. ma rcescens

Fig. 15 Case 3 62 yrs. F. 43kg Cervix cancer 4 stage (Focus
infection), Cloaca-building, Chronic UTI
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Fig. 16 Case 6 44 yrs. F. 52kg Cervix cancer 0 stage. Chronic

pelveoperitonitis, Postoperative wound infection

ml/min.の 症 例 に,本 剤1.0g/500m1/120min。 点滴 静

注した ところ,血 清 中 濃 度 は,1時 間 値36.4μg/ml,

2時 間(点 滴 終 了)値47.5μg/mlで 最 高 値 を 示 した 。

3,4時 間値 は,31.0,22.3μg/mlと な り,し だ い に

低 くな ったが,6,8時 間値 で もな お19.6,8.1μg/ml

の血中 濃度 を 示 し た 。

{2}尿 中 排 泄(Fig.10,11)

上記1.0g one shot静 注 例 の尿 中 濃度 は,0～2時

間2,117μg/ml,2～4時 間1,454μg/ml,4～6時 間

1,075μg/ml,6～8時 間412μg/ml,8～12時 間115

μg/ml,12～24時 間67.7μg/mlで あ った 。 その 尿 中 排

泄量 は 順 次359.9,159.9,150.5,60.1,3.0,4.0mg

であ り,結 局24時 間 の 尿 中 回 収 率 は74.8%で あ っ た。

一方
,1.0g点 滴 例 の 尿 中 濃 度 は,0～2時 間2,067

μg/ml,2～4時 間1,417μg/ml,4～6時 間933μg/

ml,6～8時 間571μg/ml,8～12時 間171μg/ml,

12～24時 間70.2μg/mlで あ っ た 。

その尿 中 排 泄 量 は 順 次310,240,140,80,36,33mg

であ り,尿 中 回 収 率(24時 間)は83.3%と な った 。

03}血 中濃 度 の 薬 動 力 学 定 数

開腹手 術 時 に 本 剤0.59を13例,1.09を20例 に1時

間で静脈 内 点 滴 投与 し,two compartment mode1に 基

づいた その血 中 濃 度 の薬 動 力 学 定 数 をMonte Carlo Si-

mulatio且 お よ びSimplex法 に よ り求 め た 。 なお パ ラ

メー タの算 出 に はNEC ACOS 250 Computerを 使 用 し

た。 この 際,残 差 二 乗 和 が 最 小 に な る パ ラ メー ター を採

用 した。その結果,血 中濃度 の半滅期 は0.5g投 与93.0,

1g投 与114.4分 と持続性 に優 れている ことが わか った

(Table 2)。

3)臨 床 成績(Table 3-1,3-2)

産婦人科領 域の諸種感染25例 に対 し,本 剤0.5～4.Og

/dayを3～12日 間静注 また は 点滴静脈 内投与 して,そ

の臨床効果な らびに生体への影響 を観察 した ところ,以

下の所見を得た。

(1)術 後骨盤死腔炎,骨 盤腹 膜炎 な どに お け る 効果

(Fig.12～15)

子宮癌術後骨盤死腔炎2例,悪 性卵巣腫瘍術後,子 宮

脱術後骨盤 内感染2例,子 宮 癌 末 期 病 巣感染1例 に対

し,本 剤2.09/day(1例4.09)投 与 した ところすべ

て に有効 であ った。

高 齢の子宮癌術後例(case1)は,他 剤無効で発熱が

つづ き,骨 盤死腔液か らE.coli,Bacteroides sp.を 分離

し,本 剤2.0g7日 間の後,1.Og5日 間投与 で治癒 し

た 。途 中, S. faecalis, Enterobacter, S. epidermidis を検

出 してい るが,病 原 的意味は うすい と思われ る。

子宮癌術後骨盤死腔炎の他例(case2)は, Klebsiella

sp., Peptostreptococcus を分離 した。

悪性卵巣腫瘍術後の慢性骨盤腹膜炎再燃(case4)お

よび,子 宮脱根治手術後の骨盤内膿 瘍形成(case5)例

は,共 に先行化学療法に反応せず高熱のつづいた重症例

で,分 離 した Bacteroides sp., S. epidermidis お よ びS.

marcesmsは 本 剤 感 受 性 菌 で あ っ た 。
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Fig. 17 Case 24 36 yrs. F. 54kg

Chronic pyelonephritis, Myoma uteri

子宮労結合織炎な どを 含む子宮癌 末期病巣感染(case

3)は,総 排出腔 を形成 してお り,尿 路感染 を しば しば合

併 して きた。38℃ 発熱,血 膿 性帯下の著 しい白血球増 多

を認 め, Klebsiella sp., Enterobacter, Peptostreptococcus

を検出 した。本剤2.097日 間投与 で きれいに好転 した

が, S. pyogenes, Bacteroides sp. を分離 した。

(2)術 創感 染におけ る効果(Fig.16)

子宮癌術後の腹壁術創感 染(case6)は,穿 刺膿か ら

Klebsiella sp. を分離 し,本 剤2.097日 間で治癒 した。

卵巣腫瘍術後(case7)例 は,S.Pyogenesを 分離 し,

本剤191回5日 間で効果不充分 なため,他 剤 に変更 し

た。ただ しこの場合,投 与 間隔上 の配慮が反省 きれ る。

(3)下 部尿路感染 にお ける効果

急性膀胱 炎12例,慢 性膀胱炎2例(case17,18)に 対

し,本 剤を1日0.593日 間,静 脈 内投与 した ところ,

有効12例,無 効2例 の成績を得 た。

また本剤 は血中濃度がやや長 く,か つ尿中排泄 も良好

な点か ら,本 剤投与間隔を1日1回 とした さいの臨床効

果 を追求 してみ た。

非妊婦の急性膀胱炎 で,E.coliを 分離 した7例(case

10～16)に 本剤0.59/day,3日 間投与 した ところ,全

例 に有 効であ った。

次 に子宮筋腫合併の慢性膀胱炎で,E.coliを 分離 した

例(case17)は 本剤1.09/day,3日 間 で有 効であ っ

た。

しか し子宮筋腫 を合併 しCitrobacterを 分離 した 慢性

膀胱炎(case18)で は,本 剤1.0g/day,3日 間投与は

無効 であ った。

産後の急性膀胱炎5例(case19～23)に 本剤0.5～19

/day,3日 間投与 し,4例 に有効,1例 に無効の成績を

得 た。

(4)上 部尿路感 染におけ る効果(Fig.17)

複雑 性上 部尿路感染2例 に対 し,本剤1日1.0～2、09,

4～6日 間投与 し,著 効,無 効各1例 ずつを得た。

子 宮筋腫 合併 の慢性腎孟腎炎再燃 例(case24)は,悪

寒を伴 う39℃発 熱,膿 尿,細 菌尿 を呈 したが,本 剤1.0

9/day,6日 間投与 で好転 した。このよ うな例で1日1回

投与 の妥当性については種 々問題 があ り,本 例 も2週 後

再燃 して いる点 か ら反省 きせ られるが,と もか く,分 離

菌 の感受性 に一致 して著 効を示 した ことは注 目される。

子宮癌術後膀胱麻痺 を伴 う慢性尿路感染(case25)は,

P.aeruginosaを 分離 し,本 剤0 .59を1日2回,4日

間投与 で,当 然 なが ら無効 に終 った。

(5)産 褥乳腺炎 にお ける効果

乳房 の有痛性発赤,腫 脹 を伴 った産褥乳 腺炎2例(case

8,9)に 対 し,本 剤1.09を1日2回,5日 間投与 し

たところ,い ずれ も有効で あった。この うち1例 では投

与前 にS.aurms(MIC12.5μg/ml)を 検 出した。

(6}副 作用お よび副現象

静脈 内投与 した25例 中,血 管病,血 栓性静脈炎など局

所障害 は皆無 であ り,ま た,静 注 に伴 う悪心,心 悸充進,

胸 内苦 悶,頭 痛 な どの諸症状 もま った くなか った.そ の
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Table 4 Results of laboratory findings

N: Normal Ab: Abnormal

Table 5 Clinical effects of T-1982 in obstetric and gynecological fields
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他,発 疹,発 熱 な どの アレルギー反応 も経 験 しな か っ

た。尿お よび膣 内容 に真菌 出現 をみとめた3例 中,外 陰

掻痒,黄 色苔状 帯下 を招 き,膣 真菌感染 と診断 され た例

は,抗 真菌物質 の局所投与 で短 時 日にて治癒 した。

(7}臨 床検査値 の変 動(Table 4)

投与前後 にお ける諸種臨床検査成績 の変動 を追求 した

が,血 液像,血 液生化学,尿 な どに何 らの影響 な く,ま

た,ク ー ムステス トも異常なか った。

(8)小 括(Table 5)

産婦人科領域におけ る性器感 染な ど9例,尿 路感染16

例 にT-1982を0.5～2.0g/day,49/day(1例)3～

12日 間静脈 内投与 した ところ,21例84%に 有効で あ り,

子 宮癌二次感染,子 宮癌術後 骨盤 死腔 炎,慢 性 腎孟 腎炎

な どに臨床価値の高い ことが立証 された。ただ真菌 出現

を3例 に認めた。 また投与 によ る著 しい副作 用はな く,

肝,腎 機 能 な ど に異 常を招来 した例 には遭遇 しなか っ

た。

III.総 括 および考按

新 しいセ ファマイ シン系 抗生物 質T-1982の 抗 菌 作

用,吸 収排泄,臨 床成績を種々検討 した ところ,臨 床応

用 に耐え ると思われ る所見を得 た。

産婦人科領域で最近分離 した278株 に対 し,本 剤 はた

いへ ん興味あ る抗菌作用を示 した。すなわち,わ が領域

にお ける有力な病原 菌 で あ るKlebsiella sp.,E.coliな

ど に対 し,≦0.78ま たは ≦0.39μg/mlのMICを 示

し,ま たEnterobaoterの60%を ≦1.56μg/ml,Proteus

sp.の 大部 分 とCitnbact〃 の62%を ≦6.25μg/ml,

S.marcescensの65%とBacteroides sp.の95%を ≦125

μg/mlで 発育阻止 した。

このin vitro activityを 有 力な セフェム系剤 のMIC

と比べ る と,Klebsiella sp.で はT-1982<CPZ<CMZ

<CEZ,瓦coliで はT-1982<CPZ≦CMZ<CEZ,IProtms

spで はT-1982≒CPZ≦CMZ<CEZ,S.mamscmsで

はT-1982≦CPZ≦CMZ<CEZ,Citrobaoterで はCPZ≦

T-1982<CEZ<CMZで あるが,君aeruginosaで はCFS

<CPZ<T-1982で あ り,ま たBactmidessp.で はT-

1982≒CMZ≒CPZ<CEZで あった。

本剤 の学 会 シソポジウムにおけ る三 橋氏 の全国集 計1)

によ ると,上 述菌株 の感受性 分布 はほぼ近似 した所見で

あ り,ま た H. influenzae, Neisseria gonorrhoeae に も優

れた感受性 を報 告 している。

このよ うに,Staphylococcusに 対す る感受性 は他 のセ

フェム系剤 に比べ やや鈍 いが,Psmdomonasを 除 くGIN.

B.お よび嫌気性菌 に対す る優れ た感受性分布 は,本 剤の

産婦人科領域 にお ける高 い臨床価値 を示唆す るものと考

えられ る。

次 に,わ れわれが本剤 を静脈 内投与 したさいの血中濃

度 は高 く,か つ,8時 間後 も相当濃度 を維持 し,24時 間

の尿 中排泄 率は75～80%を 示 した。また手術患者に1時

間で0.59,1.09を 静脈 内点滴投与 したきいの血中濃度

半減期 はそれぞれ93.0分,114.4分 で あった。

新薬 シ ソポジウムにお ける全 国集計成績によると,本

剤血中濃度 は筋注,静 注,点 滴静注0.25～2.09の 投与

量の幅で,い ずれ も高 く,そ の半減期 は90～130分 前後

で あ り,尿 中 回収率 は正常人で80%前 後であ るか ら,わ

れわれの所見 もおお むね これ に近い と思われ る。

本剤 は,プ ロベ ネシッ ド併用や,腎 障害患者で影響を

受 けることが指摘 されてお り,こ の点の配慮がわが領域

で も必要であ るが,別 報8)で 述べ るよ うに婦人性器内濃

度 な ど も良好なので,有 用性が高い と推定 される。

子宮癌術後骨盤死腔炎,子 宮癌二次感染,慢 性腎孟腎

炎を含む産婦人科感染25例 に 対 し,本 剤0.5～2.0g/

day,49/day(1例)を3～12日 間静脈内投与 した とこ

ろ,21例84%に 有用で あった。

新 薬 シンポジウムにおけ る産婦 人科臨床成績集計によ

ると,子 官内感 染,骨 盤内感染,尿 路感染な ど78例中,

著効8例,有 効65例,無 効5例 で有効率94%で ある。そ

の分離菌は78例 中E.coliを 主 とす るG.N.B.が41%

で最 も多 くその有効率 は98%を 占 め,ま た混合感染12例

は全例有効であ った。

われわれの臨床例は,す べてなん らの副作用も認めな

か ったが,真 菌 出現を3例 に来 した。

各科領域を含め る全 国集計によ ると,副 作用発現例は

1,216例 中26例(21%)で,発 現件数33例(2.7%)で

あ る。 その内容は,発 疹11例(0.9%),発 熱,下 痢各5

例(0.41%)な どであ った。また臨床検査異常値は,949

～881例 について詳 し く追求 された。 この うち,GOT,

GPT上 昇900例 中34例,GOT,GPT,ALP上 昇9例,

好酸 球増多881例 中10例 に,薬 剤投与 との 関 連 が あ る

か,ま たは これを疑わせ る ものが あったので,今 後 とも

臨床上の留意が必要 と思われ る。

これを要約す るに,T-1982は,そ の抗菌作用,吸 収

排泄,臨 床成績か らみて,有 力 な新 しいセ ファマイシソ

系抗 生物質 と考え られ るので,ひ きつづ きその臨床価値

を意義づけてゆ く予定であ る。

症例集積 にご協力いただいた近畿産婦人科学会有志の

先生方 に深謝す る。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES ON T-1982
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Antibacterial activity, absorption, excretion and clinical efficacy of T-1982, a new cephem antibiotic,

were studied, and the following results were obtained.
1) Two hundred and seventy six strains isolated recently in the field of obstetrics and gynecology

were determined for their susceptibility to T-1982. T-1982 was very active aginst gram- negative bacteria

excluding Pseudomonas aeruginosa. The MICs of T-1982 were distributed at 0.78 Ag/m1 against Klebsiella

sp. and at 0.39 pg/m1 against E. coll. The drug inhibited 60% of Enterobacter at 1.56 jig/ml, most

Proteus sp. and 62% of Citrobacter at 6.25 fig/m1 and 65% of S. marcescens and 95% of Bacteroides sp. at

12.5 fig./ml. The in vitro activity of T-1982 was superior to that of other cephems against many species.

2) Serum levels of T-1982 after intravenous administration were high. Serum half lives of 0.5 g and
1 g were 93 and 114 minutes, respectively. The urinary recovery rate was 75 80%.

3) T-1982 was intravenously administered to 9 cases mainly with genital infections and 16 cases

with urinary tract infections at a daily dose of 0.5 - 2.0 g (4.0 g in one case) for 3 - 12 days. The clinical

results were excellent or good in 21 cases (84% ). No side effects were observed. Appearance of Candida

after treatment was noted in 3 cases.


