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Ceftazidimeの 婦人 科領域におけ る基礎的 ・臨床的検 討

中村 英世 ・岩田 嘉行 ・林 茂

川崎市立川崎病院産婦人科

新抗生物質であるCeftazidime (CAZ, SN401)の 婦人科領域における基礎的,臨 床的検討を行

なった。

静脈血清と子宮動脈血清濃度はほぼ同値であ り,経 時的 にみ ても変わ らな か っ た。 各組織 を比

べると,子 宮頸部が最 も高 く,次 いで卵管 の順 とな った。

臨床的には17例 の婦人科領域感染症に本剤 を使用 し,有 効率は100%で あった。

細菌学的にはE.coli7株,S.epidermidis, Micrococcecs各1株 を検出 し,8株 が消失,1株

は菌交代現象を起 こした。

副作用は発疹(四 肢,胸 部)を1例 経験 した。 また他の1例 にGOTとGPTの 一時的な上昇 を,

認めた。

嫌気性菌感染症や難治性感染症に対 して,従 来 よ り使

用されている抗生剤 ではその臨床効果において必ず しも

充分とはいえず,さ らに優れた抗菌力 を有す る新抗生物

質の登場が待たれるところであ る。

また,特 定組織の炎症に対す る抗 生物質の適 切 な 選

択,投 与方法の決定には,そ の組織内の抗生物質濃度お

よび経時変化を検討す ることが是非 とも必要 となろう。

今回,英 国グラクソ社で開 発されたCeftazidime (CA

Z, SN401)を 使用する機会を得て,婦 人科領域におけ

る本剤の基礎的,臨 床的検討 を行ない,い ささかの知見

を得たので報告する。

I. 組 織 内 濃 度

1. 方法

子宮筋腫の診断名にて単純子宮全摘術を予定の4症 例

に,CAZ19 (20%糖20mlに 溶解)を 静注 した。 注

射後,両 子宮動脈結紮 ま で の 時間 を組織採取時間 とし

た。

両子宮動脈結紮 と同時に肘静脈 お よび子宮動脈 よ り採

血し,採取血液は直ちに遠沈 して血清 を分離 した。組織

の採取部位は,子 宮頸部,子 宮内膜,体 部筋層,卵 管膨

大部,卵巣の5か 所 とし,血 清 と共 に濃度測定 まで 一20

℃ で凍結した。

濃度測定はP.mirabilis ATCC 21100を 検定菌 とす

る薄層ディスク法によ り行な った。検量線は,0.1Mリ

ン酸緩衝液(pH7.0)を 用 いて作成 した
。子宮組織は,

組織重量の3倍 量の上記緩衝液 を加 え,冷 却下にてポ リ

トロンホモジナイザーを用いてホモジナイズ した後,遠

心分離して得た上澄を測定に供 した。

2. 成績

各症例の濃度測定値をTable1, Fig.1に 示 した。

1時 間後の肘 静脈血清濃度 と子宮動脈血清濃 度 は42.6

μg/ml, 42.1μg/mlと ほぼ同値 であ り,こ れは時間が経

過 して も同様 であった。

組織内濃度 は経時的に漸減 し,各 組織を比較 してみ る

と,子 宮頸 部が最 も高 く,血 清濃度 とほぼ同値 で あ っ

た。子宮頸 部につづいては卵管 の順 とな った。

III. 死 腔 液 濃 度

1. 方 法

子宮頸癌 根治手術を行なった3症 例に,手 術 直 後 に

CAZを29静 注 し,尾 骨 ドレーンよ りの排液を経時的

に採取 し,死 腔液濃度を測定 した。測定方法は前述 の薄

層 デ ィスク法によった。

2. 成績

死腔液濃度測定値をTable2, Fig.2に 示 した。

最高濃度は症例1が2時 間で,症 例2,3が4時 間で

得 られ、その濃度 は各 々40.4, 35.9, 33.1μg/mlで あ

Table 1 Concentration of CAL in serum and tissue 
after 1 g intravenous injection
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Fig. 1 Tissue concentration of CAZ after 
1 g intravenous injection

Table 2 Concentration of CAZ in retroperitoneal 
exudates after 2 g intravenous injection

Fig. 2 Retroperitoneal exudates concentration 
of CAZ after 2 g intravenous injection

った。 最高濃度 と比較す る と,7時 間後 でも1/2か ら

1/4の 濃度を保 っていた。

III. 臨 床 的 検 討

1. 対象お よび方法

対象は川崎市立川崎病院産婦人科病棟に入院中 の患者

17名 で,年 齢は18歳 か ら41歳 にわた っている。

対 象疾患は,急 性付属器炎12例,骨 盤腹膜炎2例,

急性子宮 内膜炎1例,創 部膿瘍1例,膣 断端 膿瘍1例 の

計17例 である。基礎疾患 としては急性子宮内膜炎 の症

例が子宮筋腫を有 していた。 その他ベ ニシ リン系 あるい

はセ ファロスポ リン系に アレルギーの既往を有す るもの

はなか った。

投与方 法は症例1～5お よび15,17が 静注で,症 例

6～14お よび16が 点滴静注であった。1日 投与量は1

g,1例,2g,12例,49, 4例 であ り,投 与日数は2

日か ら10日 で1総 投与量は49か ら409に わたって

いる。 なお静注は20%棚 液20mlに 本剤を溶解,3～

5分 かけて静注 した。 点滴静注は5%糖 液500mlに

溶解 し,約60分 で点滴 した。

2. 成績

臨床効果については判定基準を次の ように定めて判定

した。

著効:主 要症状の2つ 以上が3日 以内にほぼ改善した

もの。

有効:主 要症状の1つ が3日 以内にほぼ改 善 した も

の。あるいは主要症状の2つ 以上が5日 以内に改善 した

もの。

無効:著 効,有 効以外のもの。

CAZ投 与後 の臨床効果 について,こ の判定基準を用

いて検討 してみ ると,発 疹 のため投与を中止 した1例

(症例5)を 除いて,著 効6例,有 効10例 と全例有効で

あった。

細菌学的効果 についてみると,17例 中に菌 を検出で

きたのは9例 で,E.coli7株,S.epidermldis 1株,

Micrococcus 1株 で,MicrococcusがEnterecoccgsに

菌交代現象を起 こ したほかは8株 ともに消失 し,88.9%

の除菌率 となった。

副作用は1例 でCAZ投 与2日 目に軽度の発 疹を四

肢,胸 部に認 めた。本剤の投与を中止 したところ発現後

2日 目に何 ら加療す ることな く消失 した(Table3)。

また本剤投与前後 に可能な限 り,末 梢血 肝機能,腎

機能 を検査 した。

症例11に おいてs-GOTが10→55, s-GPTが8→

62と 高値 を示 したが,2週 間後 の再検査では正常値を

示 した(Table4, Table5)。

IV. 考 按

新 しく開発 されたCeftazidimeはFig.3の ような構

造式を有 してお り,次 の ような特長を示すといわれてい

る1,2)。

1. グラム陽性お よび陰性菌に広範 囲な抗菌スベクト

ラムを有 し,特 にSerratia, P.aeruginosaを 含

む グラム陰性菌 に強い抗菌力を示す。

2. β-lactamaseに 極めて安定である。

3. 腎毒性を含めた安全性はCETと 同等である。

4. 高い血中濃度が得 られ,殆 ん ど 尿 中に排泄され

る。

今回,上 記 のような特長を有す るとい うCAZの 基礎

的検討 と して,子 宮お よび付属器濃度そ して死腔液濃度
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Table 3 ,Clinical evaluation a CAZ
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Table 4 Laboratory findings before and after CAZ therapy (1)

Table 5 Laboratory findings before and after CAZ therapy (2)

を測定 した。 いずれ も症例数が少 ないため断定はで きな

い ものの,い くつかの傾向は指摘 できると思われ る。

まず,静 注後 の血清 中濃度 と子宮動脈血清濃度を比較

す ると,4例 ともにほぼ同様の濃 度を示 した。 これは経

時的に比べ て も同様 で,本 剤の子宮組織への移行が良好

であると推察で き,子 宮 内感染症 に対 して効果が期待で

きるであろ う。各組織部位 の中では,子 宮頸部に次いで

卵管が高濃度であ り,卵 管炎,付 属器炎にも選択が可能
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Fig. 3 Chemical structure of CAZ

であると考えられる。

死腔液濃度についてみ ると,投 与後2～4時 間で最 高

値となり,投与7時 間後で も最高濃度 の1/2か ら1/4の

濃度を保っていたことは雲死腔液へ の排泄が長時間継続

することを意味 してお り,子 宮頸癌術後の感染予防 に効

果が期待できる。

臨床的には17例 に本剤 を使用 し,そ の有効 率は100

%で あった。 大部分 の症例で症状が中等度であった こ

とを考慮に入れても,こ の有効率は満足のゆ くものであ

る。

細菌学的にみて,検 出されたE. coli7株 がすべ て除

菌 されてお り,本 剤 のin vitroの 成績 を裏付け るもの

であ る。

副作用は1例 で四肢,胸 部に発疹を認 めたが加療す る

ことな く2日 目には消失 し,臨 床 検査 での1例 のGOT,

GPTの 上昇 も2週 後 には正常値になっ ていた ことか ら

みて安全性に関 しても従来の抗生剤 とほぼ同等 と考え ら

れ る。

以上の ことから,CAZは 産婦人科領域感染症に対 し

て使用を考慮され るべ き抗生剤 と思われ る。
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LABORATORY AND CLINICAL STUDIES ON CEFTAZIDIME 

IN THE FIELD OF OBSTERICS AND GYNAECOLOGY 

HIDEYO NAKAMURA, YOSHIYUKI IWATA and SHIGERU HAYASHI 

Department of Obsterics and Gynaecology, Kawasaki Municipal Hospital

Ceftazidime (CAZ, SN401), a novel parenteral cephalosporin antibiotic, was evaluated for its 
distribution in uterine tissues, penetration into retroperitoneal space exudate and therapeutical effects 
on some infections in obsterics and gynaecology. The following results were obtained. 

1. The levels of CAZ in the cubital vena were similar to those in the uterine artery and this 
remained in the course of examinations after an 1 g i. v. injection. As to uterine tissues, the levels 
of CAZ were the highest in the cervix, followed by those in fallopian tube after a 2 g i. v. injection. 

2. Seventeen patients with obsterical and gynaecological infections received CAZ eithei by i. v. 
injection or by drip infusion. The overall efficacy rate was 100%. 

3. E. coli (7 strains), S. epidermidis (1) and Micrococcus (1) were isolated from these 17 patients. 
In 8 cases, the isolated organisms were eradicated after CAZ treatment, but in 1 case Micrococcus 
was replaced with Enterococcus. 

4. Eruption on arms, legs and chest was noted in 1 case and transient increase in GOT and GPT 
in another.


