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6315-S (Flomoxef)の 産婦人科領域 にお ける基礎的 ・臨床的検討

平林光司 ・岡田悦子

国立福山病院産婦人科

新 しいoxacephem系 抗 生 物 質,63l5-S (Flomoxef)に つ い て基 礎 的,臨 床 的 検 討 を 行 な い,

以下 の成 績 を 得 た。

1) 6315-S 1gお よ び2gを 点 滴 静 注 し,子 宮 お よ び 子 宮 付 属 器 の 組 織 内濃 度 を測 定 した。1

g点 滴静 注 後1時 間 で,血 清8.3μg/ml,子 宮 内膜4.0μg/g,子 宮 筋層4.0μg/g,子 宮 頸 部4.0μg/

g,卵 巣6.0μg/g,卵 管3.4μg/gで あ った 。 ま た2g点 滴 静 注 後77±28、9分 で,血 清12.7±5.7μ

g/ml,子 宮 内 膜4.9±L2μg/g,子 宮 筋 層3.7±1、6μg/ml,子 宮 頸部4.0±1,0μg/g, 卵 巣6.7± 2.7

μg/g,卵 管4.8±1.9μg/gで いず れ も良 好 な 移 行性 が 認 め られ た。

2) 産 婦 人科 領 域 の 感 染症 患者11例 に,本 剤1回1 g1日2回,5～8日 間 点 滴 静 注 した。 子 宮

溜膿 腫3例,骨 盤 死腔 炎3例,骨 盤 腹 膜 炎2例,膣 断 端 炎,膿 瘍 各1例 と産 褥 熱1例 の 計11例 の

臨床 効 果 は,著 効1例,有 効8例,無 効2例 で あ り,有 効 率 は81.8%で あ った 。

副 作用 は特 記 す べ き もの は な く,臨 床 検 査 値 につ いて は,1例 にS-GOT, S-GPTの 軽 度 上 昇

が 認 め られ た 。

6315-S (Flomoxef: FMOX)は 塩野義 製薬研究 所

で合成,ス クリーニ ングされた新 しい注射 用オキ サセ

フェム系抗生物質で,既 に市販 されてい るLatamoxef

(LMOx)と 同一の1一 オキサセ フェム骨格を有 し,Fig.

1に 示す ような構造式を有 している。本剤の抗菌スペ ク

トルはグラム陰性菌 と嫌気性菌にはLMOXと 同様 の強

い抗菌力 を示すが,多 くの第三世代抗生物質の弱点 であ

るグラム陽性菌への弱い抗 菌力を改良 した巾広い抗 菌力

を示す。

Flig.1 Chemical structure of 6315-S

今 回,こ の6315-Sに つ いて 産 婦 人 科 領 域 で の 基 礎

的,臨 床 的検 討 を 行 な う機 会 を得 た の で,そ の 成 績 を 以

下 に報告 す る。

I. 材 料 と 方 法

体 液 内 濃 度 測 定 はEscherichia coli 7437を 検 定 菌 と

す るband culture法 に よ り測 定 し,標 準 曲 線 に は 血 液

検 体 で は モ ニ トロ ー ル1を 用 い,組 織 で は1/10Mphes-

phate buffer (pH7)を 用 い た。

臨床試験は,産 婦人科領域の感 染症を対象 とし,昭 和

60年7月 か ら61年3月 までの間に国 立福 山病院産婦 人

科 に入院 した11例 の産 婦人科感染症 に使用 した。症例

はTable1に 示 す通 り,子 宮溜膿腫3例,骨 盤死腔 炎

3例,骨 盤腹膜 炎2例,膣 断端 炎.膣 断端、膿瘍各1例,

産褥熱1例 の合計11例 であ る。投与方法 は,1回1g

1日2回, 5～8日 間の点滴静注 と した。

効果判定 は,起 炎菌の消長,自 他覚所 見の推移,検 査

所見の変化 か ら総合的に判定 し,主 要 自他覚症状が3日

以内に著 しく改善 し治癒に至 った場合を著効 とし,主 要

自他覚症状が3日 以内に改善 の傾 向を示 し,そ の後治癒

した場合 を有効 と し,3日 経 過 して も改善 しない場合は

無効 とした。 また,手 術や切開 などの外科的療法を併用

して著効で あった ものは,著 効 とはせず有効 とした。

II. 成 績

1. 骨盤 内臓器移行

子宮,子 宮付属器,卵 巣および卵管な どの骨 盤内臓 器

各部位への組織移行を測定す るため,子 宮筋腫で子宮全

摘術 を行 な う症 例11例 に術前6315-Sを1gま たは2

gを 点滴静注 し,一 定時 間後臓器を摘出 し,同 時に肘静

脈 よ り採血 して血清中濃度 を比較 した。検体は採取後生

理 食塩液で洗浄 し,血 液 を完全 に取 り除 き,凍 結保 存 し

た。

組 織内濃度 はTable 2に 示す 通 りで あるが,卵 巣が



1290 CHEMOTHERAPY MAY 1987



VOL.35 S-1 CHEMOTHERAPY 1291

Table 2 Concentrations of 6315-S in genital organ tissues 

after a bolus intravenous administration

最 も高 く,つ いで卵管,子 宮内膜,子 宮頸部,子 宮筋層

の順であ った。子宮動脈を結紮 した時期が4時 間を経過

すると,各 臓内濃度はほぼ0に な り,血 清 中濃度 とほぼ

似た減衰 を示 した。血 清比 をみ ると30.4～52-2%で 良

好な移行 を示 した。

2. 疾患別臨床効果

Table 1に 示す通 り,骨 盤 腹膜 炎2例 の うち第1例 目

は,CTX 2gを5日 使用 して無効であ ったが本剤2g5

日間使用 し有効であ った。他の1例 は無効であ った。骨

盤死腔 炎3例 は全例有効 で,E.coli, Staphylococcus

epidermidis, Enterococcus faecalisが 消失 し,Citro-

bacter freundii+ E.fbecalisの1例 は不 変であ った。

子宮溜膿腫3例 の うち2例 有効,1例 無効で あった。産

褥熱の1例 は,40℃ の発熱,左 足 に浮腫を認め来院 した

typicalな 産褥 白股腫で,3日 後 に解熱 し,症 状 も著 し

く改善 したので著効 と した。膣断端炎および膣断端膿瘍

の1例 は有効で あった。

以 上 の 成 績 よ り,著 効1例,有 効8例,無 効2例 で,

有 効 率81.8%で あ った。

3. 細 菌 学 的 効 果

治 療 前 に 検 出 され た菌 は16株 で あ り,そ の 細 菌 の 消

長 を み る と,S.epidermidisは3株 中3株 消 失,E.coli

は3株 中2株 消 失,E.faecatisは4株 中2株 消 失,C.

freundiiは2株 中1株 消 失,Bacteroides属 は2株 中1

株 消 失,Peptostreptococcus属1株 消 失,Coaglase

Negative Staphyloeoccus (CNS)は1株 消 失 で あ り,

16株 中11株 が 消 失 し,消 失 率 は68。7%で あ った 。 ま た

単 独 菌感 染 は3例,複 数 菌 感 染 は5例 で あ った 。

4. 副 作 用 ・臨 床 検 査 値 異 常

副 作用 は全 例 に 認 め られ な か った が,1例 にS-GOT

(24→85→25), S-GPT (18→74→28)の 上 昇 が み られ た

が,2週 後 に は正 常 に 復 して お り,本 剤 との 関 係 は可 能

性 大 と考 え られ た 。 そ の 他 に は 臨床 検 査 値 の 異 常 は認 め

な か った(Table 3)。
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Table 3 Laboratory findings of the cases treated with 6315-S

B : Before A : After

III. 考 案

抗生物質の組織移行は極めて重要で,感 染巣部位での

組織 内濃度が,投 与量投与法 との関連で明 らかになれば,

感染症 の治療 に大いに役立つ ものと思 われ る。

そこで 今回我 々は,骨盤臓器内の各組織移行を検討 し,

6315-Sを1gと2g点 滴静注 した場合の女性性 器組織

内濃度 を測定 した。

19点 滴終了後約1時 間では,血 清中濃度は8.3μ9/

mlに 対 し,子 宮 および卵巣,卵 管で2.6～6.6μ9/9で

あ り,対 血清比 は31.3～79.5%の 高 い移行 を示 した。

この数値 はいずれ も主 な感染症起 炎菌 のMICを 上廻 っ

ており,本 剤の1回 量 は19で 充分効果が期待 してよい

もの と考 え られ る。一方,点 滴静注後4時 間30分 以後

になると,組 織内濃度 は測定限界値以下であ り,本 剤が

血 中濃度半 減期が約50分 と早 いことと考え ると,投 与

回数 は1日2回 以上が必要 と考え られる。 また,本 剤 の

体内動態 は第二世代のCTM1)と 極めて類 似 してお り,

抗菌 スペ ク トルでは,グ ラム陽性,陰 性のみな らず,嫌

気性菌に も巾広 く抗菌力2)を 有 し,抗 菌力の増強および

耐性 ブ菌に も有効3)と 報告 されている点 より,産 婦人科

感染症,周 産期感 染症,尿 路感染症 などに対す る適応価

値があ るもの と考 える。

臨床成績 では,産 婦人科感 染症 に対 し,全例1回1g,

1日2回 の点 滴静注法 を行 な ったが,有 効率 は81.8%

であ った。 と くに産婦人科的特徴のあ る骨盤内感染症に

は良い成績で あった。

副作用は1例 も認めず,臨 床検査値では,1例 にS-

GOT, S-GPTの 上昇を認 めた。

以上の成績か ら,6315-Sは1日2g(朝 夕2分 割)

点滴静 注で産婦人科領域感 染症 に治療効果が期待できる

抗生物質 であると考え られた。
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6315-S (FLOMOXEF) IN GYNECOLOGY AND OBSTETRICS

KOJI HIRABAYASIII and ETSUKO OKADA 
Department of Obstetrics and Gynecology, National Fukuyama Hospital

We conducted basic and clinical studies on the new oxacephem antibiotic 6315-S 

(flomoxef). 

1) One gram or 2 g of 6315-S were administered by i. v. drip infusion and concentrations 

in the uterus and accessory organs were measured. Tissue concentrations 1 hr after ad-

ministration of 1 g were : serum 8.3 ƒÊg/ml, endometrium 4.0 ƒÊg/g, myometrium 4.0 ƒÊg/g, 

uterine cervix 4.0 ƒÊg/g, ovary 6.0 ƒÊg/g, and ovarian duct 3.4 ƒÊg/g. Concentrations at 77 •} 

28.9 min. after administration of 2 g were : serum 12.7 •} 5.7 ƒÊg/ml, endometrium 4.9•}1.2ƒÊg/g

myometrium 3.7 •} 1.6 ƒÊg/g, uterine cervix 4.0 •} 1.0 ƒÊg/g, ovary 6.7 •}2.7 ƒÊg/g and ovarian duct 

4.8•}1.9 ƒÊg/g. Tissue transfer of 6315-S therefore proved satisfactory.

2) 6315-S was administered to 11 patients with gynecological and obstetric infections by 

i. v. drip infusion at a dose of 1 g, twice daily for 5 •` 8 days. Diagnoses were pyometra in 

3 patients, pelvic dead space inflammation in 3, pelvic peritonitis in 2, and vaginal cuff in-

flammation, vaginal abscess and puerperal fever in 1 patient each. Treatment was markedly 

effective in 1 patient, effective in 8 patients, and ineffective in 2, the efficacy rate being 81.8

%.

No remarkable side effects were found. Regarding laboratory values, slight elevation of 

S-GOT and S-GPT was found in one case.


