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7432-S 200mg経 口 投 与時 の最 高 血 漿 中 濃 度 は6.98μg/ ml,最 高 濃 度 到達 時 間 は1.43時 間,

血 中 半 減 期 は2.63時 間 で あ った 。 各 組 織 移 行 濃 度 は 子 宮 膣 部1.05～2.15μg/g,子 宮 底 部筋 層

0.60～1.60μg/g,子 宮 内膜1.00～2.45μg/g,卵 巣0.90～2.80μg/g,卵 管0 .90～2.50μg/gと

良 好 な成 績 を 得 た 。 臨 床 に つ いて は,子 宮 内 膜 炎3例,子 宮 付属 器 炎8例 の合 計11例 に 対す る臨

床 効 果 は全例 が有 効 の 成 績 で あ っ た。

副作用は耳 鳴りが1例,臨 床検査値異常と しては血清ク レアチニ ン上昇を1例 に認めた。

Key words : 7432-S,産 婦 人科.組 織移行,臨 床成績

7432-Sは 塩 野 義 製 薬 研 究 所 で 合 成 され た 経 口 用 セ

フェ ム 系抗 生 物 質 で あ りFig.1に 示 す構 造 を 示 す 。 こ

の物 質 は,腸 内細 菌 を含 む 広 範 囲 の グ ラ ム陰 性 菌 お よ び

一 部 の グ ラム陽 性 菌 に対 して 抗 菌 スペ ク トル を有 す る
。

抗 菌 力 はEseheriehia coli, Klebsiella, Proteus群,

Haemophilus influenzaeに きわめて 強 く, Enterobac-

ter, Citrobacter, Serratia, Streptococcus pyogenes

に も 強 い。 しか し, Enterococci, Staphylococciに は

ほ とん ど無 効 で あ り,Pseudbmonas aeruginosaお よ

び偏 性 嫌 気 性 菌 に は 抗菌 力 は弱 い1,2)。 ま た高 い血 中濃

Fig. 1 . Chemical structure of 7432-S.

* 〒500岐 阜市司町40
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Table 1. Plasma concentrations of 7432-S after a single oral dose of 200 mg
(μg/ml)

Table 2. Tissue concentrations of 7432-S in genital organs after a single oral dose of 200 mg

(μg/g)

Table 3 . Pharmacokinetic parameters of 7432-S after a single oral administration of 200 mg

度と尿中回収率が得 られ ることも特長であ る2.3)。

I. 基 礎 的 検 討

1. 対 象

当科で子宮筋腫のため単純子宮全摘術を施行 した症例

4例を対象とした。 いづれ も術前検査で異常 のない例を

症例とした。

2. 実験方法

1) 7432-S投 与法

術前7432-S 200mgを 水50mlで 内服 させた。

2) 検体採取法

7432-S投 与時を 。時間と し,各 時間に肘静脈血をへ

パリン採血 し血漿を-80℃ で凍結保存 した
。 また術時子

宮および付属器を摘出 した後,子 宮膣部,子 宮底部筋層,

子宮内膜,卵 巣,卵 管 をそれ ぞれ 約1gつ つを採取 し

-80℃ にて凍結保存 した
。採取時間はそれぞれの組織へ

の血行の途絶 した時間と した。

3) 濃度測定

凍結 保存 した検体は,測 定時,各 組織 の0.5～ 1.0g

を正確 に計 り,4倍 容 の0.1Mリ ン酸緩衝液 (pH7.0)

を添加後氷冷下でホモ ジネイ トを行ない,遠 沈後 その上

澄液について7432-Sの 濃度測定を行 な った。

濃 度 測 定 は,E.coli 7437を 検 定 菌 と し, Band

cultureに よ り行 なったe

3. 結 果

各測定 時間 における血漿中濃度 をTable 1に 示し た。
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Fig. 2 . Plasma concentration of 7432-S after a 
single oral dose of 200 mg (n=5 ).

Fig. 3. Tissue concentration of 7432-S in 
endometrium after a single oral dose 
of 200 mg (n=3).

ま た 各 婦 人 性 器 内 濃 度 をTable 2に 示 し た 。 コ ン

パ ー トメ ン トモ デ ル で解 析 した 各 パ ラ メ ー ター をTable

3に 示 し た 。 そ れ ら を 用 い て 描 い た 血 漿 中 濃 度 の

Simulation curveをFig.2に 示 し た。 ま た こ の

Simulation curveと と も に各 組 織 の濃 度 を プ ロ ッ トし

た グラ フをFig.3か らFig.7に 示 した 。 血 漿 中 で の

Tmaxは1.43時 間, Cmaxは6.98μg/mlで あ った 。

Fig. 4 . Tissue concentration of 7432-S in 
myometrium after a single oral dose 
of 200 mg (n=4).

Fig. 5. Tissue concentration of 7432-S in 

portio vaginalis after a single oral 
dose of 200 mg (n=4).

Cmaxの 値 は他 の 薬 剤 に比 較 す る とか な り高 値 と思わ

れ る。

各 組 織 へ の 移 行 は,子 宮 膣 部1.05～ 2.15μg/g,子 宮

底 部 筋層0.60～1.60μg/g,子 宮 内膜1.00～2.45μg/

g,卵 巣0.90～2.80μg/g,卵 管0.90～2.50μg/gと 良

好 な成 績 を 得 た。



VOL.37 S-1
7432-Sの 基礎的 ・臨床的検討 591

Fig. 6. Tissue concentration of 7432-S in 
oviduct after a single oral dose of 200 
mg (n=3),

II. 臨 床 的 検 討

1. 対 象

昭和61年4月 か ら8月 までに岐阜大学医学部産婦人

科および関連病院の外来 を受 診 した患者11名 で,子 宮

内膜炎3例,子 宮付属器炎8例 を対象 とした。年令は21

才から62才 に分布 していた。

2. 7432-S投 与法

1回100mgを1日3回 食後 に投与 した。投与 日数 は

4日から14日 であった。

3. 臨床効果の判定

主に症状,所 見に臨床検 査値,細 菌学的効果を併せ,

各車治医が著効,有 効,や や有効,無 効の4段 階で判定

を行った。

4. 成 績

症例1 M.O.39歳 子宮付属器炎

昭和61年4月7日 帯下の増加,下 腹 部痛 を主訴 と し

て当科を受診 した。初診時,内 診で付属器に圧痛を認め

たため子宮付属器炎 と して,本 剤1回100mg1日3回

7日間の投与を開始 した。下腹部痛は2日 後 に消失 し,

9日 目の受診時 には付属器 の圧痛 も消失 して いた。臨床

検査にて投与前 白血球数9200, CRP(-)で あ った。

臨床経過より9日 目に有効 と判定 した。

症例2 I.F.62歳 子 宮内膜炎

昭和61年1月 ころよ り軽度の下腹部痛 と黄色帯下の

増加に気付いていたが放置 していた。4月4日 下腹部痛

Fig. 7. Tissue concentration of 7432-S in 
ovary after a single oral dose of 200 
mg (n=3).

が増強 し,当 科を受診 した。初診時下腹部痛お よび膿性

帯下を多量 に認 め,子 宮体部 に も内診上圧痛 を認 めた。

この ため子 宮内膜炎 と して本剤1回100mg1日3回

7日 間投与 を開始 した。4日 目には症状 はすべて改善傾

向を示 したが服薬を継続 したところ5日 目より耳鳴 りが

出現 し,用 量 を1日100mgに 減 じた。臨床検査では白

血球数 が4500か ら3600へ と改善 した。CRPは 投 与

前(-)で あ っ た。 細 菌 学 的 検 索 に て 投 与 前 に

Micrococcus sp, Streptococcus sp, Lactobacillus

spが 検出 され たが投与終 了後は検体採取が できなか っ

た。臨床経過か ら5日 目に有効 と判定 した。

症例3 E.K.27歳 子宮内膜 炎(Fig.8)

昭和61年4月25日,37.7℃ の発熱,頭 痛,腰 痛,黄

色帯下を認め近医を受診 した。薬物治療を うけたが無効

のため当科を受診 した。初診時,子 宮体部に内診上軽度

の圧痛を認め,膿 性の黄色帯下 も認め子宮内膜 炎と して

本剤1回100mg,1日3回7日 間の投 与を開始 した。

投与終了後.子 宮体部 の圧痛,黄 色帯下は消失 していた。

臨床検査 にて投与前の 白血球数は7900で あ った。CRP

は(2+)で あったが,投 与後 は(-)と なった。細菌

学 的検 索で は,投 与 前,子 宮 内容 か ら Lactobacillws

sp, Yeast, Staphylecoccus capitisが 検出 され たが,

投与後 に もYeastとEnterococcus fbecalisが 検出 さ

れ た。臨床経過および臨床検査値よ り8日 目に有効 と判

定 した。
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Fig. 8 . Case 3 , E. K. 27y.o., Endometritis.

症例4 H,S,30歳 子宮付属器炎

昭和61年5月22日 よ り帯下が増加 してお り5月29

日朝 より下腹部痛 および発熱 を来 したため当院内科を受

診 し,紹 介にて当科を受診 した。初診時内診 で右付属器

の部位 に圧痛を認 めたため子宮付属器炎 として本剤1回

100mg1日3回 の投与を開始 した。4日 目には付属器

の圧痛 も軽度 とな ったが10日 目まで投 与を継続 した。

投与終了後には下腹部痛,付 属器の圧痛は消失 していた。

臨床 検査 では 白血球 数が5800か ら4300に, CRPが

(5+)か ら(-)へ と改善 した。10日 目に臨床 経過

および臨床検査値 から有効 と判定 した。

症例5 K.S.36歳 子宮付属器炎

昭和61年5月2日 他 院にて人工妊娠 中絶 手術を施行

し,そ の後よ り下腹部痛が出現 したため薬物治療 をされ

ていたが改善せず 当科を受診 した。初診時,下 腹部痛強

度,内 診にて子宮付属器の圧痛強度のため子宮付属器炎

と し,本 剤1回100mg1日3回 の投与 を開始 した。6

日目には下腹部痛 もほとんど消失 し付属器の圧痛 もほと

ん ど消失 して いたの で14日 目まで投与 を継 続 した。

臨 床検査 で は投与 前,白 血球 数4200, CRP(-)で

あ っ た。 細 菌学 的 検索 で は投 与 前 の 子 宮 内 容 よ り

Lactobacillus sp.が 検出 された。臨床経過 より6日 目

に有効 と判 定 した。

症例6 S.O.32歳 子宮内膜炎

昭和61年5月 中 ごろよ り下 腹部痛 が出現 し当科を受

診 した。初診時内診 にて子宮体部 に圧痛を認めたため子

宮内膜炎 として本剤1回100mg1日3回 の投与 を開始

した。6日 目には下腹部痛 もほとん ど消失。子 宮体部の

圧痛 もほ とんど消失 したが13日 目まで投与を継続 した。

投与終了時,子 宮体部の圧痛 も消失 していた。臨床検査

にて投与前 白血球数8000,CRP(-)で あ った。細菌

学的検索にて投与前の子宮内容よ りE.faeealisを 検出

Fig. 9 . Case 9, Y. T. 21y.o., Adnexitia.

した。臨床経過か ら6日 目に有効 と判定 した。

症例7 M.S.26歳 子宮付属器炎

昭和61年6月 ころより下腹部痛が出現 し,他 院にて

治療を行 っていたが軽快 しないため当科を受診 した。初

診時,内 診にて子宮付属器の圧痛強度のため子宮付属器

炎と診断 し,本 剤1回100mg1日3回 の投与を開始し

た。3日 間で 下腹 部 痛,圧 痛 はほ とん ど消失 したが

更 に7日 間投 与 を継 続 した。臨 床検 査にて 白血球数

は5900,CRP(-)で あ った。投与前の子宮内容から

Staphyloceceus sp.が 検出 され た臨床経過か ら6日 目

に有効 と判定 した。

症例8 M.O.38歳 子宮付属器炎

昭和61年7月23日 他院にて人工妊娠中絶術を受けた

が,そ の後 も性 器出血がつづき同医にて薬物治療をうけ

ていた。8月7日 になり下腹部痛が出現 し,37.7℃ の発

熱 も認めたため,8月8日 当科を受診 した。初診時内診

で右付属器に圧痛を認 めたため子宮付属器炎と診断し,

本剤1回100mg1日3回5日 間の投与を行っ た。5日

間投与後には下腹部痛は軽減 し,性 器出面 も止 っていた。

このため,さ らに7日 間の投与を継続 した。白血球数は

5900か ら9200へ と増加 していたがCRPは 投与前(-)

であった。13日 目に臨床経過か ら有効 と判定 した。

症例9 Y.T.21歳 子宮付属器炎(Fig.9)

昭和61年8月13日 か ら発熱 と下腹部痛を認め8月14

日当科 を受診 した。初診時 内診で子宮付属器に圧痛を認

めたため子宮付属器炎の診断で本剤1回100mg 1日9

回の投与 を開始 した。7日 間の投与で下腹部痛,子 宮付

属器の圧痛 は消失 して いた。 臨床検査では自血球数が

11200か ら6800へ と,CRPは(3+)か ら(-)へ と

改善 した。臨床経過および臨床検査値か ら8日 目に有効
しと判定 した

。

症例10 H.M.22歳 子宮付属 器炎
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Table 4. Clinical effect of 7432-S

昭和61年8月4日 よ り下腹部痛があ り8月11日 か ら

は黄色帯下が認められた。8月13日33.5℃ の発熱を認

めたため8月14日 当科を受診 した。初診時 内診 で右 付

属器の領域に圧痛,抵 抗 を認めたので子宮付属器炎 と診

断し,本剤1回100mg1日3回 の投与を開始 した。4

日後には下腹部痛,子 宮 付属器の圧 痛 もほとん ど消失 し

たが9日 目まで投与を継続 した。臨床検査では白血球数

が7600か ら3500へ と,CRPが(3+)か ら(-)へ

と改善した。9日 目に臨床経過および臨床検査値か ら有

効と判定 した。

症例11M.M.23歳 子宮付属器炎

昭和61年7月8日 よ り微熱 と下腹部痛を認めて いた

が軽快しないため7月10日 当科を受診 した。初診時 内

診で子宮付属器に強い圧痛を認 めたため子宮付属器炎 と

診断し本剤1回100mg1日3回 の投与 を開始 した。4

日間の投与後には発熱はおさまり子宮付属器の圧痛 も軽

度となったので投薬を中止 した。1週 間後の受診時には

下腹部痛,子 宮付属器の圧痛 も消失 していた。臨床検査

では白血球数が4600か ら3800へ と低下 して いた。2日

後の臨床効果から有効 と判定 した。

III.副 作 用

本剤投与によると思われ る副作用と して,臨 床検討の

症例2で5日 目より耳鳴 りが認め られた。 これは用量を

へ らすことによ り消失 したが,本 例は高血圧症を合併 し

て おり,そ の治療 もなされていたということもあるが,

本剤を減量す ることにより消失 していることを考えると

本剤の関与 も否定で きないと思われた。 また臨床検査値

の異常 として症例4で 軽度の血清 クレアチニ ン値の上昇

がみ られた。 この上昇 には本剤の関与を考えに くいが,

否定 はで きないと思 われた。他 の10例 には本剤が原因

と思われる症状所見,臨 床検査値異常 は認めなか った。

IV.考 察

基礎的検討で は.血 漿中濃度および婦人性器内濃度の

測定を行ったが,血 漿中儂度 では同系他剤に比較 してか

な り高濃度 と思われ る7μg/mlま で達 する3)。 また各

組織 も2μg/g程 度の濃度が得 られ る様である。 この こ

とは本剤 に感受性のあ る細 菌が起 炎菌であ る場 合には.

かな り良好 な効果が期待できると思われた。臨床的検討

では,11例 に使 用 し,全 例が有 効で あった。 しか しな

が ら有効例11例 は比較的軽症例 のみであ り,臨 床検査

値 で感染症 の指標 とな る値が 見い出 されな い症 例5例

(症例2,5,7,8,11)も 含 まれているため,こ の

有効率をそのま ま信 じるの は少 し危険 と思われるが,通

常の外来診察での産婦 人科の感染症には有用な薬剤 とな

ると考え る。
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FUNDAMENTAL AND CLINICAL STUDIES 
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We performed fundamental and clinical studies on 7432-S, a new cephem antibiotic for oral 

use. 

1. Plasma concentration : pharmacokinetic parameters of 7432-S after a single oral dose of 

200 mg were, Cmax=6 . 98 (ƒÊg/ml), Tmax=1. 43 (h), t1/2 = 2. 63 (h) Tissue penetration : tissue 

concentrations of 7432 -S after a single oral dose of 200 mg were
, 1. 05•`2. 15 ƒÊ g/g in Partio 

vaginalis, 0. 60•`1. 60 ƒÊ g/g in Myometrium
, 1. 00•`2. 45 ƒÊg/g in Endometrium, 0. 90•`2. 80 ƒÊg/g in 

Ovary, 0. 90•`2. 50,ƒÊg/g in Oviduct. 

2 . Clinical results : 7432 -S was given 8 cases of adnexitis and 3 cases of Endometritis. 

Clinical response was good in all cases. Side-effect was observed in 1 patient, Buzzing in the 

ears and abnormal laboratory findings was observed in 1 patient, elevation of S-Cr.


