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新経 ロセフェム系抗生剤であるME1207に つ いて抗菌力 ・臨床効果を検討 したところ,以 下

のごとき成績 を得た。

呼吸器感染症 に対す るME1207の 基礎 的 ・臨床的検討

松本 文夫 ・桜井 磐 ・今井 健郎 ・高橋 孝行1)

森田 雅之2)

神奈川県衛生看護専門学校附属病院内科'

同 検査科1)

同 薬剤科2)

1)抗 菌 力:臨 床分離 Staphylococcus aureus, methicillin 耐性 S. aureus, Escherichia coli,

Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis および Pseudomonas aeruginosa に対する本剤の抗

菌力を測定 したところ, S. aureus は1.56μg/ml, methicillin 耐性 S. aureus は>100μg/ml,

E. cola は0.39μg/ml, K. pneumoniae は0.78μg/ml, P. mirabilis は0.39μg/ml,P.aer-

uginosaは>100μg/mlのMIC90値 であった。

2)臨 床成績:本 剤 を急性気管支炎8例,急 性扁桃炎2例,慢 性気管支炎1例 の計11例 に1

回100mgな い し200mg1日3回 食後経口的に使用 した。臨床効果は,急 性気管支炎8例 中7

例 有効,急 性扁桃炎2例 とも有効,慢 性気管支炎1例 は有効 であ り,全 体では11例 中10例90.

9%の 有 効率であった。細菌学的効果については3例 が判定可能であった。検出菌はS.aureus

1例,K.pneumoniae2例 で,全 例除菌 された。副作用は自他覚的には認められず,ま た本剤

による臨床検査値の異常 もなかった。
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ME1207は 明 治製菓株式会社 で開発 された新経 口

セフェム系抗生剤であり,腸 管から吸収され,腸 管壁

の エ ス テ ラーゼ に よって 速や か に加 水 分解 され

ME1206に なるprodrugで あ る。本剤はグラム陽性お

よびグラム陰性菌に対 して幅広い抗菌力を有 し,特 に,

従 来の経 ロセフェム剤に比 し Staphylococcus aureus,

Staphylococcus epidermidis に対する優れた抗菌力を

示す蓋)。

今回われわれは本剤の抗菌力および臨床効果につい

て検討 した。

1.材 料ならびに研究方法

1)抗 菌力

当院において1989年4月 から1990年3月 迄の1年

問に臨床材料から分離した S. aureus, methicillin 耐

性 S. aureus (MRSA), Escherichia coli, Klebsiella

pneumoniae, Proteus mirabilis および Pseudomonas

aeruginosa各25株 に対す る本剤の最小発育阻止濃度

(MIC)を 日本化学療法学会標準法に準 じて測定 した。

培地にはpH7.2SensitivitytestAgar(栄 研化学)を

使用 し,100μg/mlか ら0.05μg/mlま での2倍 希釈

系列で薬剤を含む感受性測定用平板培地 を作成し,一

夜培養菌液の100倍 希 釈液の一白金耳(内 径1mm)

を接 種 した。37℃24時 間培養後完全に発育を阻止され

た最低 濃度 をもってMICと した。本剤の他にcefter-

am (CFTM), cefixime (CFIX), cefpodoxime

(CPDX)に つ いて も同時にMICを 測定 し,本剤のそれ

と比較 した。

2)臨 床的検討

(1)対 象

対象は,急 性気管支炎8例,急 性扁桃炎2例,慢 性

気管支炎1例 計11例 で あり,性 別は男性8例,女 性3

例 で,年 齢は17～73歳 に分布 し,平 均年齢は40.3歳

であった。

(2)使 用 方法

本剤の100mg錠 を用い,使 用量は原則 として1回100

mgな い し200mgと し,1日3回 使用した。使用期間

*〒235横 浜 市磯子区汐 見台1-6-5
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は4～11日 で平均5.9日 で あった。なお,効 果判定に

影響を及ぼす薬剤の併用は一切行わなかった。

(3) 効果判定基準

臨床効果は本剤使用後3日 以内に 自,他 覚症状の改善

が認められたものを著効,4～7日 で改善あるいは正

常化したものを有効,7日 以後 もなお改善正常化がみ

られなかったか,あ るいは不変の もの を無効 とした。

細菌学的効果は本剤使用前後の原因菌の消長か ら,消

失,菌 交代,減 少,不 変の4段 階で判定 した。

(4) 安 全性

本剤の使用に際 し,自 覚症状による副作用 を検討す

るとともに使用前後に可能 な限 り血液一般検査(赤 血

球,ヘ モグロビン,ヘ マ トクリッ ト.白 血球,血 小板)

と生化学検査(S-GOT, S-GPT, ALP, BUN, S-Cr)

を実施 し,異 常値発現の有無を検討 した。 なお,以 上

の臨床検討は1989年2月 より1989年6月 の間に行わ

れた。

Table 1. In vitro activity of ME1206 and other drugs

CFTM: cefteram, CFIX: cefixime, CPDX: cefpodoxime

Fig. 1. Susceptibility distribution of ME1206 in clinical isolates

(25 strains each)
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II. 成 績

1) 抗 菌 力(Table1,Fig.1)

S.aureus25株 に 対 す るME 1206のMIC分 布 は

0.39～1.56μg/mlに あ り,25株 中21株(84%)は

0.78μg/ml以 下 で 発 育 を 阻 止 さ れMIC90値 は1.56

μg/mlで あ り,CFTM,CPDXよ り2管 程 度 優 れ て い

た 。

Methicillin耐 性S.aureus25株 に 対 す る 本 剤 の

MIC分 布 は12.5～>100μg/mlに あ り,MIC90値 は

100μg/ml以 上 で あ り,CFTMと ほ ぼ 同 等,CFIX,

CPDXよ り優 れ て い た 。

E.coli25株 に 対 す るME1206のMIC分 布 は ≦

0.05～0.78μg/mlに あ り,MIC50,MIC90値 は そ れ ぞ

れ0.2,0.39μg/mlで あ り,CFTM,CFIXと ほ ぼ 同

等,CPDXよ り優 れ て い た 。

K.pneumoniae25株 に 対 す る本 剤 のMIC分 布 は ≦

0.05～3.13μg/mlに あ り,25株 中23株(92%)が

0.78μg/ml以 下 で 発 育 を 阻 止 され,CFIXよ り2管 程

度 劣 る もの の,CFTM,CPDXと ほ ぼ 同 等 の 成 績 で あ

っ た 。

P.mirabilis25株 に 対 す るME 1206のMIC分 布 は

0.78μg/ml以 下 で 全 株 が 発 育 を 阻 止 さ れ,25株 中21

株(84%)が0.2μg/ml以 下 で 発 育 を 阻 止 さ れ た。

CFIX,CPDXよ り1管 程 度 劣 る がCFTMと ほ ぼ 同等

で あ っ た 。

P.aeruginosa25株 に 対 す る 本 剤 のMICは,6.25

～>100μg/mlに 分 布 し,CFIX,CFTMよ り1管 程度

優 れ て い た 。

S. aureus, methicillin 耐性 S. aureus, E. coli, K.

pneumoniae, P. mirabilis お よ びP.aeruginosa6菌

種に対する本剤のMIC分 布 をFig.1に 示 した。

2) 臨床 成績

ME1207の 使用症例 をTable 2に 示 した。本剤の使

用量はTable 2の ご とく急性気管支炎4例,急 性扁桃

炎2例,慢 性気管支炎1例 では1回100mg,他 は1回

200mgで あ った。評価可能 であった呼吸器感染症11

例 の うち,急 性気管支炎7例,急 性扁桃炎2例,慢 性

気管支炎1例 で有効の結果が得 られた。一方,細 菌学

的効果は,急 性気管支炎および急性扁桃炎で原因菌と

して検 出し得たS.aureus1株,K.pneumoniae2株

は 除菌された。

臨床的 自,他 覚的副作用については,本 剤によると

Table 2. Therapeutic results with ME1207
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Table 3. Laboratory findings before and after administration of ME1207

B: before, A: after

思 われ る もの は な く,臨 床 検 査 値 の 異 常 変 動 も認 め ら

れなか っ た(Table 3)。

III. 考 察

新経 ロ セ フ ェ ム 系 抗 生 剤ME1206は 従 来 の 経 ロ セ

フ ェム剤 に 比 し,グ ラ ム 陽 性,グ ラ ム 陰 性 菌 に 対 し幅

広 い 抗 菌 ス ペ ク ト ラ ム を 有 し,特 にS.aureus,S.

epidermidisに 対 す る 抗 菌 力 は 従 来 の 経 ロ セ フ ェ ム 剤

に比 し優 れ て い る こ とが 報 告 さ れ て い る1)。 わ れ わ れ

の基礎 的 検 討 に お い て行 わ れ たME1206の 抗 菌 力 は,

S.aureusに つ い て はCFTM,CPDXよ り優 れ て い た

が,MRSAに つ い て はCFTMと ほ ぼ 同 等 の 成 績 で あ

った。 またTamuraら2)は グ ラ ム 陰 性 菌 に 対 して 本 剤

はCFIXよ り劣 っ て い る と報 告 し て い る が,わ れ わ れ

の検 討 で もほ ぼ 同 様 な 成 績 で あ っ た 。P.aeruginosaに

つ い て はSakagamiら3)の 報 告 と 同 様 本 剤 の 方 が

CFIX,CPDXよ り優 れ た 成 績 で あ っ た 。本 剤 の 抗 菌 力

は グラム 陽 性 菌 につ い て はCPDX,CFTM,CFIXよ

り優 れ,グ ラム 陰 性 桿 菌 に つ い て はCFTM,CFIX,

CPDXと 同等 と判 断 さ れ た 。

呼 吸 器 感 染 症 の 主 要 起 炎 菌 に 対 す る 本 剤 のMICg。

値 は,S. pneumoniae<0.05μg/ml, K. pneumoniae

0.78μg/ml, H.influenzae 0 .05μg/mlで,基 礎 的 検

討 での 抗 菌 力 と200mg投 与 時 の 体 内 動 態 のAUCが

8.56μ ｇ ・h/ml,最 高 血 中 濃 度(Cmax)が2 .56μg/ml,

血中半 減 期(T1/2)が1 .17h1)か ら そ の 有 効 性 が 示 唆 さ

れた。 本 剤 の 臨 床 的 検 討 成 績 で は1回100mgな い し

200mg1日3回 使用例で有効率が高かったが1),わ れ

われも同様 な使用方法により11例 中10例 が 有効以上

であ り,有 効率90.9%と 満 足すべ き成績 であった。そ

の要因 としては本剤使用例のほ とんどが外来通院の軽

症例 であったこともあると思われる。

特に高齢者の呼吸器感染症においてグラム陽性菌の

分離頻度が低下 してい る4は うな現況においては,本

剤のようなグラム陰性菌を含む幅広い抗菌 スペ ク トル

を有す る薬剤は有用であると考えられる.

以上,特 筆すべ き副作用 も見られず,本 剤は基礎的

および臨床的検討より呼吸器感染症に対 して有効な薬

剤 と思われた。
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The antibacterial activity and clinical efficacy of a novel oral cephem antibiotic ME 1207 were

investigated, and the following results were obtained.

1) Antibacterial activity: The activity of ME 1207 against clinical isolates of Staphylococcus

aureus, methicillin-resistant S.aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis and

Pseudomonas aeruginosa was determined. The MIC. of ME 1207 was 1.56ƒÊg/ml against S. aureus,

> 100ƒÊg/ml against methicillin-resistant S.aureus, 0.39ƒÊg/ml against E. coli, 0.78ƒÊg/ml against K.

pneumoniae, 0.39ƒÊg/ml against P. mirabilis and >100ƒÊg/ml against P. aeruginosa.

2) Clinical efficacy: ME 1207 was orally administered in a dose of 100 or 200 mg t. i. d. after

meals to 11 subjects, including 8 patients with acute bronchitis, 2 with acute tonsillitis, and 1 with

chronic bronchitis. The drug was effective in all the patients but one with acute bronchitis. The

effectiveness rate was 90.9% (10/11 cases).

The bacteriological effect of ME 1207 could be assessed in 3 patients. The causative organisms

isolated were S. aureus in 1 case and K. pneumoniae in 2 and they were eradicated in all the cases

after treatment. Side effects or abnormal laboratory findings were not observed.


