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外 科 領 域 に お け るMT-141の 臨 床 的 検 討

由 良 二郎 ・品川 長 夫 ・石 川 周 ・高 岡 哲 郎 ・早 川 義 秋

真 下 啓 二 ・中 村 明茂 ・三 宅 孝 ・林 宇 多 子

名古屋市立大学第一外科

新 しい注射用抗生 剤であるMT-141に っいて,外 科領域における臨床的検討を行ない次の結果を

得た。

(1) 胆汁中移行:臨 床例2例 において本剤1g静 注時の胆汁中濃度を測定 したが,そ の ピー ク

値 は各々26.0μg/ml,7.4μg/mlと 低値で あった。

(2) 臨床使用成績:外 科的感染症8例 に本剤を使用 し,そ の臨床効果は著効2例,有 効4例,

やや有効1例,無 効1例 であった 。

副作用に関 して特 に本剤に よる と思われる ものは全例に認めなか った。

MT-141は 明治 製 菓 中 央 研 究 所 に お い て開 発 され た新

しい注 射用cephamycin系 抗 生 剤 で あ り,そ の化 学 構 造

式はFig1に 示 す とお りで あ る。7位 側 鎖 に メ トキ シ基

を有 し,各 種 細 菌 の 産 生す るβ-lactamaseに 安 定 で あ る

ことが本剤 の特徴 で あ る。 した が っ て グ ラ ム陽 性菌 か ら

グラム陰性 菌 に対 して広 い抗 菌 ス ペ ク トラ ムを 有 し,ま

た B.fragilis に も優 れた抗菌力 を示 す と報 告 されてい

る1)。

Fig. 1 Chemical sturcture of MT-141

本剤は静注,点 滴静注 にて高い血中濃度が得 られ,そ

の血中半減期 は2時 間前後 と報 告 されて いる1)。

既に本剤の各種毒性試験,一 般薬理試験等 の検討 が行

なわれ,高 い安全性が認め られ,ひ きつづ いて前臨床試

験,臨 床第一相試験が行なわれ,そ の臨床 での有用性 が

期待された。

今回,わ れわれは本剤 の提供を受けた ので外科領域 に

おける臨床的検討を行 ない,若 干 の結果 を得 たので報告

する。

1.方 法

(i) 胆汁中移行:臨 床例2例 において本剤の胆汁 中

移行を測定 した。測定方法はE.coli NIHJ株 を検定菌 と

する薄層カ ップ法にて行ない,標 準曲線作成には血清用

としてMonitrol-Iを,胆 汁用 と して1/15M phosphate

buffer(pH7.0)を 用いた。

(ii) 臨床使用成績:外 科的感染症例 に 本剤 を 使用

し,そ の臨床効果,安 全性について検討 した。本剤の投

与 方 法は いず れ も点滴 静 注 で あ り,1回19,1日2回 ～

3回 が主 で あ った 。 投 与 日数 は4日 か ら10日 で あ り,

総 投 与量 は109か ら249ま で と な っ て い た。

II. 成 績

(i) 胆 汁 中移 行:症 例1,71歳,女,34.6kg。 胆

嚢 腫 瘍 術 後 の 総 胆 管T-チ ュー ブ ドレナ ー ジの 症 例 で 肝

機 能 検査 上T.Bil. 0.9mg/dl,GOT33mU/ml,GPT

19mU/ml,Al-P116mu/mlと ほぼ 正 常 を 示 し,BUN

7mg/dlで あ った.本 剤1gを 生 食20mlに 溶 解 し,約3

分 間 か け てoneshot静 注 した 際 の 血 中 濃 度 は,30分 で

56μg/ml,1時 間37.5μg/ml,2時 間29μg/ml,4時 間

23μg/ml,6時 間17μg/mlで あ った 。 一 方,胆 汁 中 濃

度 は0～1時 間 で5.1μg/ml,1～2時 間 で16.3μg/ml,

2～3時 間 で15.6μg/ml,3～4時 間 で23μg/ml,4～5時

間 で ピ ー ク値 の26μg/ml,5～6時 間 で13.4μg/mlで

Fig. 2 Serum and bile levels of MT-141 (Case 
I) M. H. 71 F. 34. 6 kg, T-Tube drainage
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あ った 。6時 間 まで の 胆 汁 中 回 収 率 は0.083%で あ っ た

(Fig.2)。

症 例240歳,男,48kg。 胆 石 症 術 後 の 総 胆 管T-

チ ュ ー ブ ドレナ ー ジ の症 例 で,肝 機 能 検 査 上T-Bil 0.7

mg/dl,GOT79mU/m1,GPT153mU/ml,A1-P232

mU/mlと ま だ 中 等度 の障 害 を 認 め,BUN7mg/dlで あ

った 。 本 剤1gをoneshot静 注 した際 の血 中 濃 度は,

30分44μg/ml,1時 間35.5μg/ml,2時 間27μg/ml,

4時 間13.5μg/ml,6時 間7.65μg/mlで あ っ た。 一

方,胆 汁 中濃 度 は1～2時 間 で7.4μg/mlと ピ ー ク値 を

示 し,2～3時 間 で4.6μg/ml,3～4時 間 で2.6μg/ml,

4～5時 間 で2.0μg/mlで あ っ た 。6時 間 ま で の胆 汁 中

回 収 率 は0.031%で あ っ た(Fig.3)。

(ii)臨 床 使 用 成 績:外 科 的 感染 症8例 にMT-141を

使 用 した 。 男 性5例,女 性3例,年 齢 は27歳 か ら82歳

(平 均59.5歳)で あ っ た(Table1)。

症 例1は 胆 石 症 術 後 の 胆 管 炎 でTLチ ュー ブ が 留置 し

て お り,胆 汁 よ りKlebsiella,E,coli,P.vulgaris,

Fig. 3 Serum and bile levels of MT-141 (Case 
H) T. H. 40M. 48 kg, T-tube drainage

Enterococcus groupを 検 出 した。 本 剤 投 与に よ り5日

で 解 熱 し,菌 もE.coliの み とな り有効 で あ った。症例

Table 1 Clinical response after MT-141 therapy
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2は膵癌再発による閉塞性黄疸に対 してPTC-D施 行中

の胆管炎で, S. aureus, E. aerogenes を検 出 した。 本

剤投与によ り解熱 し,チ ューブ挿入部 の分泌物 も減少 し

有効であった。症 例3は 肝 門部癌 に対 し てT-チ ュー ブ

によるチ ューブ内痩 術を施 行 した症 例で,術 後のチ ュー

ブ操作による胆管炎 を合併 した。 胆汁 よ り Klebsiella,

Enterococcus group を検 出 したが,本 剤使用に よ り速

やかに解熱 症状の消失 を認め著効であ った。症例4は

S状結腸癌で膀胱浸潤 を伴った症 例で,術 後腹壁内に膿

瘍を形成 した。 ドレナー ジ手術 と共に本剤を使用 し,投

与4日 目ごろまでに症状 軽快 し,排 膿 も漿液性 とな り,

細菌学的にもEnterococcus group の菌が陰性化し有効

であった。なお,本 症例は膀胱に一部縫合不全を認め て

いた。症例5は 後腹膜脂肪肉腫術後の再発のた めに結腸

切除術を施行 した症例で,術 後骨盤内膿瘍を合併 した。

膿汁より B. fragilis を検 出 したが,本 剤投与7日 目に

て解熱を認めたため,や や有効 と判定 した。 しか し菌は

陰性化した。症例6は 十二指腸潰瘍穿孔性腹膜炎 で,術

中膿性腹水 より Peptococcus を 検 出 した。手術 と共に

本剤を使用 し,5日 目までに解熱,ド レーンよ りの排液

の減少,白 血球数 の正常化を認め有効 と した。症例7は

胆石症,胆 嚢腫瘍に伴 う胆嚢炎で,術 前38。C以 上 の発

熱が出現 し本剤を使用 した。 しか し症状 の 改 善 を 認 め

ず無効で,本 剤投与6日 目に肝切除 術 を 施 行 した。症

例8は 切除不能肺癌に合併 した肛 囲 膿 瘍 で,膿 汁 よ り

Klebsiella, E. aerogenes, Enterococcus group を検

出した。本剤投与開 始後 自潰 した こ ともあ り,3日 間 で

主要症状の改善を認め著効であ った。

以上8例 にMT-141を 使用 した が,そ の臨床 効果 を

みると,著 効2例,有 効4例,や や有効1例,無 効1例

であった。

副作用に関 しては,特 に本剤 によると思われ る 自他覚

的なものは全例に認 めなか った。

臨床検査値の変動においては,Table2に 示 した ごと

く,一 部に基礎 疾患,症 例7に 手術に伴 う異常変動がみ

られ るものの,特 に本剤投与に よると考 えられ るものは

認めなか った。

III. 考 察

新 しい注射用セ ファマ イシン系抗生剤で あるMT-141

について検討 した。 まず本剤 の胆汁 中移行につ いて検討

した。総胆管T-チ ューブの2症 例において本剤19の

oneshot静 注時の胆汁中移行を検討 したが,各 症例 の胆

汁中 ピー ク値は各 々26.0μg/ml,7.4μg/mlと 低値を示

し,ま た6時 間 までの胆汁中回収率 も0.083%,0.031%

と低率であ った。 この傾 向はCefmetazole(CMZ)2)と

同様で,本 剤 の胆汁中移行は教室分類で 中等度移行群に

入 るものと考 えられた。

次に外科的感染症におけ る本剤の臨床使用につい て検

討 した。症例は胆管炎3例,胆 嚢炎1例,術 後 の腹壁 ま

たは骨盤 内膿瘍各1例,穿 孔性腹膜炎1例,そ して肛 囲

膿瘍1例 で あった。そ の臨床効果は,著 効2例,有 効4

例,や や有効1例,無 効1例 で有効率は6例/8例(75%)

で あった。 この うち胆管炎3例 は先に述べた本剤 の胆汁

中移行があ ま り良好では ない ものの,い ずれ も有効 以上

の成績であ った。 これは分離菌 と し て の Klebsiella,

E. coli な どに対す る本剤の優れた殺菌力(MBC)に よる

もの と考 えられた。術後の骨盤 内膿瘍 の 症例 で は,B.

fragilis を分離 し,本 剤投与に よ り菌陰性化 し細菌学的

には 良い結果 では あった が,基 礎疾患 よ り解 熱が遅 くな

った ため,や や有効 となった と考 え られ る。 無効 であっ

た胆嚢炎 の一例は,胆 嚢癌 を合 併 してお り,そ のた めに

臨床所見 の改善がみ られず無効 となった ものと考 え られ

る。 全体 と しては,本 剤の臨床 効果はその優 れた抗菌力

よりまず まず の成績 とい って よいと思われた。

また 本剤 の投与方法につ いては,1gのoneshot静

注 を1日2～3回 と して検討 したが,本 剤 の血中半減期

Table 2 Laboratory data befor(B) and after(A) MT-141 therapy
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は2時 間前後 と長 く,こ の投 与方法で充 分な臨床効果が

期待で きる もの と考 え られ た。

副作用 に関 しては,症 例数が少ない が特に本剤に よる

と思われ る自他覚的な ものは認め られず,ま た臨床検査

値において も,特 に本剤に よると思われ る異常値 の出現

をみず,そ の安全性が示 された。また全国集 計1)に おい

て も,本 剤の副作用 としては発疹,下 痢 が1.4%に 発現

した と報告 されてい る程度であ り,き わ めて安全で ある

ことが認め られた。

以上 の 結 果 よ り,MT-141は 外 科 的 感 染 に対 して,そ

の 有 用 性 が 期 待 され る 抗 生 剤 で あ る と結 論 され る。
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CLINICAL STUDIES ON MT-141 IN THE SURGICAL FIELD 
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Clinical studies on MT-141 in the surgical field were performed and following results were abtained.

1) Bile excretion: On the two clinical cases with biliary disorder, 1 gm of MT-141 was administered 

intra-venously, and bile levels were measured every one hour. Peak bile levels of MT-141 were 26.0 

ƒÊg/ml and 7. 4 ƒÊg/m/, respectively. Therefore, bile excretion of MT-141 was not so good. 

2) Clinical results: MT-141 was administered to 8 patients with surgical infections, and clinical 

results were excellent in 2 cases, good in 4, fair in 1 and poor in 1. 

No adverse reaction could be found.


