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BAYo9867(Ciprofloxacin)の 産 婦 人科領 域 にお け る臨床 応 用

松田静治 ・柏倉 高 ・鈴木正明 ・野島美知夫

順天堂大学医学部産婦人科

江東病院産婦人科

新 合 成 抗 菌 剤BAYo9867に つ い て抗 菌 力 試 験 を行 うほ か 産 婦 人科 領域 感 染症 に対 す る 臨床 応 用

を試 み た。

性 器,尿 路,化 膿 巣 由 来 のS.aums,E.coli,K.pmummiae,Pmirabilis,S.mamscens,P.aerugi.

nosaの95株 を用 い て抗 菌 力 試 験 を行 い,本 剤 はOFLX,NFLX,NAと 比 べ 抗 菌 活 性 が優 る こ とを 認

め た 。

臨床 応 用 と して,主 に外 来患 者 を対 象 に子 宮 内膜 炎,子 宮 附属 器 炎,バ ル トリ ン腺 膿 瘍,外 陰膿

瘍 な どの性 器 感 染 症6例,産 褥 乳 腺 炎 な ど3例,お よ びE.ooliに よる急 性 単 純 性 膀 胱 炎11例,計20

例 に本 剤1日300～600mgを4～7日 間使 用 し全 例 有 効 の結 果 を得 た。

副 作 用 に は特 記 す べ き もの を認 め て い な い 。

産婦人科領域 にお ける性 器お よび尿路 感染症 では近年

耐性グラム陰性桿菌感染症 が主要な位 置 を占め,現 在 ま

で多数の抗菌剤が治療薬剤 として登場 した。 この うち合

成抗菌剤で はナ リジクス酸(NA),ピ ロ ミ ド酸(PA),

ピペ ミド酸(PPA>,シ ノキサ シ ン(CINX)に つづ きノ

ルフロキサ シン(NFLX),オ フロキサ シン(OFLX)な

どがあるが,西 ドイツ ・バ イエ ル社で開発 された シプロ

フロキサ シン(BAYo9867)が 最 も新 しいキノ リンカ

ルボン酸系の合成抗菌剤 であ るb。本剤 は化学構造 的に

はノルフロキサ シンと類似 してお り,そ の作 用は殺 菌的

で,従 来 の同系 薬剤 に比 し,innfroの 抗菌力 が一層強

まり,緑 膿菌,セ ラチア,淋 菌,バ クテロイデスを含 む

グラム陰性菌や グラム陽性 菌に対 して,幅 広 い抗菌 スペ

クトラムと数倍強い抗菌 力 を有 する点 が特徴 とされてい

る2卿%本 剤 は また毒性 も低 く,催 奇形性,抗 原性 な ど

も問題 となる点 はな く,安 定性 の高 い薬剤で,経 口投与

でよく吸収 され,各 種組織への移行 も良好で,尿 中へは

24時間内に約40～50%回 収 され る5β)。

今回我 々は本剤 について,臨 床 由来各種細 菌に対 する

抗菌力試験 を行 うとともに産婦人科領域 における性器,

尿路感染症 に対す る臨床応 用 を試 みたので,そ の成績 を

報告する。

1.抗 菌 力 試 験

産 婦 人 科 領 域 の 性 器(子 宮,膣),尿 路 お よ び化 膿 巣

(ダ グ ラ ス窩 膿 瘍,卵 管 膿 瘍,乳 腺 膿 瘍,外 性 器 膿 瘍)

由 来 のE.coli25株,K.pneummiae20株,P.mirabilis12

株,S.mamsm38株,P.am8inosa10株,お よ びS.

ameus20株 を用 い,BAYo9867の 抗 菌 力 試 験 を平 板 希

釈 法 に よ り行 い,MICを 測 定 し,OFLX,NFLX,NAと

比 較 した。 なお 測 定 法 は 日本 化 学 療 法 学 会標 準 法 に準 じ

て 行 い,接 種 菌 量 は106cells/mlに て行 った(Table1 ,

2)。

1.S.aureus

20株 に お け る 本 剤 のMIC分 布 は0.2～0.78μg/mlで

あ り,OFLXと 類 似 し た 感 受 性 分 布 を示 す が,NFLX,

NAに 比 べ,抗 菌 力 は優 れ て い る。

2.E。coli

25株 に お け る 本 剤 のMICは 大 部 分 の株 が ≦0.05μg/

mlで,OFLX,NFLXよ りMICが 低 い 。 一 方,NAで は

3.13μg/m1に 感 受 性 の 山 が あ り,本 剤 に 比 べ てinn'm

の抗 菌 活 性 は弱 い。

3.κ.Pmummiae

20株 に お け る本 剤 の 感 受 性 分 布 はOFLX,NFLXよ り

1～2管 低 いMICの もの が多 く,NAに 比 べ 抗 菌 力 は遙

か に強 い0

4.P.mim∂ilis

本 剤 のMICは 大 部 分 が ≦0.05μ9/m1に 分 布 し,

OFLX,NFLX,NAに 比 べ 抗 菌 力 が 優 れ て い る。

5.S.marcescem

本 剤 は ≦0.05～1.56μg/m1の 間 に感 受 性 の 分 布 が み

ら れ,こ の場 合 もOFLX,NFLX,NAに 比 べ 感 受 性 効 果

が 高 い。

6.Paeru8ino3a

10株 の 検 査 で は本 剤 のMICは 多 くの 株 が0.2～0 .39

μg/mlに 分 布 し,OFLX,NFLXに 比 べ2～4倍 の 強 い

抗 菌 力 を 本菌 に対 して示 して い る。
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以上,BAYo9867の 抗 菌 力 をOFLX,NFLX,NAと

比べた場合,E.coli,K.pneummiae,p。mirabi,is,S.mr

mms,Raeru8inosaお よびS.aureusに 対 す る本剤 の抗

菌活性 は,他 剤 に比 し数倍 も優 れている点 が立証 された。

皿.臨 床 試 験

BAYo9867を 産婦 人科 領域 の臨床 応用 と して性器感

染症,産 褥乳腺炎な ど9例,尿 路感染症(膀 胱炎)の11

例計20例 に使用 した。投与方法 は経 口投与で,1日 量の

内訳は600mg(分3)8例,300mg(分3)12例 とな り,

投与日数は4～7日 間であ る。臨床成 績の一覧 をTable

3,Table4に 示 した。

1.性 器感染症

子宮内膜炎2例,子 宮附属 器炎1例,バ ル トリン腺膿

瘍2例,外 陰 膿 瘍1例,計6例 に 本 剤 を使 用 した

(Table3,症 例No.1～6)。 投 与量 は1日300搬gの

症例No。2を 除 き,ほ か はすべて1日600mg(分3)投

与で,投 与期間は4～7日 で ある。骨盤内感染症の効果

判定基準 は,本 剤投与 によ り主要 自他覚所 見が3日 以内

に消失 した もの を著効(+卜),主 要 自他 覚所見が3日 以

内に改善 し,そ の後治癒 した場 合 を有効(+)と し,3

日以内に改善の徴候が認 め られない ものを無効(一)と

した。以上 のような試験 の結果,子 宮 内膜炎 の2例 と子

宮附属器炎の1例 ではいずれ も本剤 が有効 で,投 与後軽

熱乃至発熱,下 腹痛 や子宮体部 ・子宮付属器 の圧痛,抵

抗などの自 ・他覚所見 の消失,改 善 をみた。 なお,子 宮

附属器炎では菌検査が不能で あったが,投 与後菌検査 を

行った子宮内膜炎で は培養陰性であ った。

次に外性 器感染症であ るバル トリン腺膿 瘍 と外 陰膿瘍

の3例 にはいずれ も小切開 を併用 したが,全 例有 効 と判

定 した。 この うち症例No.4(起 炎菌PeP'ocoms)で は

後 に再発 した。他2例 の外性 器感 染症 の起炎 菌 には,

Staphylzococusや嫌気性 菌 を含 む複数 菌が分 離 されて い

る。

2.産 褥乳腺炎 ほか

産褥乳腺炎の2例 お よび嫌気性菌が分離 された ソケ イ

部膿瘍計3例 に本剤1日300～600mg(分3),5～6日

間の投与を行い,す べて有効であ った。 この うちのソケ

イ部膿瘍 では小切 開を併用 した(Table3,症 例No .7

～9) 。

3.尿 路感染症

本剤 を急性単純性膀胱炎11例 に使用 した。投与量 は1

日600mg(分3)1例,300mg(分3)投 与10例 で5～

7日 間投 与 し,投 与総量 は1500mg～4200mgで あ る。

起 炎菌はすべ てE.`oliで,初 回 に尿 中菌 数が105cells/

ml以 上証 明 され てい る。臨床 効果 の判定 は尿中細菌 の

消失,自 覚症状の消失改善,膿 尿(尿 沈渣所見)を もと

に下 し,尿 中細 菌の消失 も自 ・他 覚所見の消失 をみた も

のを有効 とした。以上 の結果 本剤 は膀胱 炎11例 の全例 に

有効で,全 例 に起炎菌 の消失,自 覚症状 の消失,膿 尿 の

正常化 をみ た。

4.臨 床成績の総括

以上の成績 をまとめ ると,性 器感染症6例,産 褥乳腺

炎,ソ ケイ部膿瘍3例 お よび尿路感染症(膀 胱炎)11例

の計20例 の対 象例 全例 に対 して本剤は有効であ った。 な

お,E.coliを 起 炎菌 とす る尿路感染症 の全例 に本剤の臨

床効果 と細菌消失効果 が認 め られた ことは対 象が外 来に

お ける急性単純性膀胱炎患者 であるためであろ う。

5.副 作用

本剤の経 口投与 による胃腸症状 などの副作用 は認め ら

れて いない。一部 の症例で投与前 後の肝機能(S-GOT ,

S-GPT),腎 機 能(BUN,尿 蛋 白)を 検 討 したが,特 に

異常所見 を認 めなか った。

皿.考 案

近年 ピリ ドンカルボ ン酸系 の合成抗菌剤 の開発 が著 し

く,Naphthiridine系 と し て1962年 の ナ リ ジ ク ス 酸

(NA)の 合成 以来,グ ラム陰性桿菌 に抗菌作用 を発揮す

る抗菌剤 と して,類 似化合物の研 究が進み,ピ ロ ミド酸

(PA),ピ ペ ミド酸(PPA),な どが登場 した。 その後最

近 に な り,quinoline系 と して抗 菌 活 性 が一 段 と鋭 く

なっ た シ ノキ サ シ ン(CINX),ノ ル フ ロ キ サ シ ン

(NFLX)の 登場 につ づ き,オ フロキサ シ ン(OFLX),

シ プロ フ ロキサ シ ン(BAYo9867)の 出現 をみ るに

至 った。 抗菌 範囲 の面 では本剤 とOFLXは 緑 膿菌,セ

ラチア,嫌 気性菌 を含めた グラム陰性 菌,な らびにグラ

ム陽性 菌に対 して幅広 い抗菌 スペ ク トラム と殺菌性 を有

する新 しい合成抗菌剤 といえ よう4鏑。

我 々 は性 器感染症お よび尿路感染症 の主要 な起炎菌 で

あ るE.coli,Kpmummiae,P.mimbilisな どの臨床 分離

グ ラム陰性 桿菌 に対 して,本 剤はNAよ り優 れた抗菌力

を有 す るこ とを立 証 したほか,菌 種 に よって はNFLX ,

OFLXよ り数倍 に も及ぶ低 いMICを 示 す もの も認 め ら

れ た。 そ の他,S.mamsms,P.aeru8inosaに 対 して も

本剤 の感受 性効 果 は優 れ た ものが あ り,S.amusに 対

して もOFLXと 同様本 剤の感受 性効 果 は優 れた もので

あ った。今回臨床効果の うえで は立証で きたが,抗 菌力

試 験 で は 実 施 し得 な か っ た 嫌 気 性 菌 の 各 菌 種

(pepfococcus,Bactmi4esな ど)並 び に イ ン ドー ル 陽性

Profeus群,Enferobacfe7,非 発酵 菌 や各種 の レ ンサ球菌

(Streptococcus),E.faecalis,N.gonorrhoeae,H.fnfzmnzae

について も,本 剤 の抗菌力 の極 めて高 いこ とが報告 され

ている9～12)。

昭和59年12月 の第32回 日本化学療法学会西 日本支部総



806 CHEMOTHERAPY DEC 1985



VOL.33 S-7 CHEMOTHERAPY 807



808 CHEMOTHERAPY DEC 1985

会の新 薬シ ンポジウムで本剤 の有用性が検討 されたが,

その際の集計評価 において も臨床材料由来の前記各菌種

に対 する本剤 の抗菌力が強力なこ とが指摘 されている6)。

結局 本剤 は抗菌力か らいえば今迄の合成抗菌剤 のなかで

最 も抗菌活性が強 く,MICの 低 い薬剤 とい えよう。

本剤 の吸収,排 泄については血中濃度が梢低値 を示す

傾 向がみ られる ものの,集 計発 表で は200mgl回 経 口

投 与(空 腹 時)で,ピ ーク は1時 間で平均1.04μg/ml

にみ られ,300mg投 与で は2.18μg/m1と な り,投 与量

と用量 依存 の関係がみ られる61。食事 との関係 では非 空

腹時で ピー クが遅 れ,血 中半減期 は約3時 間 とされ る6)。

また,尿 中排泄 も200mg投 与時,6～8時 間で約40%

となり,24時 間迄 の累積尿 中排泄率 は約50%と 報告 され

て いる6}。その ほか本剤 の組 織内移行 も良好 とされてお

り,性 器 内移行(子 宮,卵 巣,卵 管 な ど)も 認 め られ

る6}。

臨床成績であ るが,我 々は今回外来患者 を主 とす る性

器感染症,産 褥乳腺炎な ど9例 と尿路感染症11例,計20

例 に本剤の臨床応用 を試み全例 に有効であった。

結局本剤が上記の抗 菌スペ ク トラム と強い抗菌効果並

びに良好 な体内移行 を示す成績か らみて,各 種の性器感

染 と尿路感染症が使用対象疾患 と考え られ,中 等度迄の

幅広 い感染症に対 し,経 口剤 と しての特色が発揮 され よ

う。副作用 については特記すべ きものは認 められなか っ

た。
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CLINICAL APPLICATION OF CIPROFLOXACIN IN THE FIELD OF

OBSTETRICS AND GYNECOLOGY

SEUI MATSUDA,TAKASHI KASHIWAGURA MASAAKI SUZUKI and MICHIO NOJIMA

Department of Obstetrics and Gynecology,Juntendo University,School of Medicine

Department of Obstetrics and Gynecology,Koto Hospital

Ciprofloxacin,a newly synthesized antibacterial agent was investigated on its antibacterial activity and further on its

clinical effectiveness against the infectious diseases in the field of obstetrics and gynecology.

The antibacterial activity was studied on S.aureus,E.coli,K. pneumoniae,P mirabilis,S.marcescens and P.aerugino-

sa clinically isolated from the genital organs, the urinary tract and suppurative site.t was concluded that the antibacte-

rial activity of ciprofloxacin was superior to those of ofloxacin,norfloxacin and nalidixic acid.

The clinical study was performed in 20 out-patients with various infectious diseases,out of whom 6 had suffered

from endometritis,adrenitis, Bartholin gland's abscess or external genital abscess, 3 from puerperal mastitis, and 11

from acute simple cystitis due to E.coli.

A favourable clinical effectiveness was observed in all patients without any noticeable adverse reactions after the 

treatment with ciprofloxacin in the daily doses of 300•`600 mg for 4•`7 days.


